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Zusammenfassung

Der Gelenkknorpel des proximalen Tibiofibulargelenks - Bewertung einer neuen

Quelle fiir autologe osteochondrale Transplantate

Herrmann, Edwin
Eine in Erprobung befindliche Moglichkeit zur Therapie von Knorpeldefekten im Kniegelenk ist die
Autotransplantation von Knorpel-Knochenmanschetten des proximalen Tibiofibulargelenks ins Kniegelenk.

Die Angaben in der Literatur zu den anatomischen Voraussetzungen sind ungeniigend.

Die hier vorgestellte Arbeit beschiftigt sich mit den makroskopischen und mikroskopischen Eigenschaften
des Knorpels aus dem proximalen Tibiofibulargelenk. Zu diesem Zweck wird bei je 20 Tibia- und
Fibulapréiparaten neben einer computerunterstiitzten Flichenmessung eine manuelle Dickenmessung an
jeweils neun Messpunkten durchgefiihrt. Histologisch und immunhistochemisch werden Art, Qualitdt und

Komponenten des Knorpels bestimmt.

Die Flachenmessung der tibialen Gelenkfldchen ergibt einen Durchschnittswert von 1,85 cm?, bei den
korrespondierenden Fibulae 1,63 cm? Mainnliche Tibiapréparate sind signifikant grosser als weibliche.
Rechte sind ebenfalls grosser als linke. Ménnliche Fibulapriaparate sind grosser als weibliche, wihrend rechte
Fibulapréparate kleiner sind als linke. Die durchschnittlichen Dicken der einzelnen korrespondierenden
tibialen Messstellen liegen zwischen 1,8 und 2,0 mm. Hier gibt es keinen signifikanten Unterschied zwischen
den Geschlechtern oder rechter und linker Extremitét. Bei den Fibulapréparaten werden Werte zwischen 1,5
und 1,6 mm ermittelt. Es ist keine signifikante Differenz zwischen rechten und linken Préparaten
festzustellen. Weibliche Fibulapréparate sind dicker als ménnliche. Bei genauer Betrachtung 1a8t sich sowohl
bei den Tibiaprdparaten als auch bei den Fibulaprdparaten ein Dickenzuwachs nach dorsal erkennen.
Mikroskopisch handelt es sich um aufféllig chondronreichen, hyalinen Knorpel mit Typ Il-Kollagen.
Innerhalb der Chondrone sind nur wenige Zellen (2-3) zu finden. Das Zellbild spricht fiir einen jungen, im
Vergleich zum Kniegelenk wenig belasteten Knorpel, der jedoch {iber das Potenzial verfiigt, sich nach

Transplantation ins Kniegelenk zu adaptieren und seine Aufgaben addquat zu erfiillen.

Insgesamt ist der Gelenkknorpel des proximalen Tibiofibulargelenks aus anatomischer Sicht fiir eine

Transplantation ins Kniegelenk gut geeignet.
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Einleitung 1

1) Einleitung

Das proximale Tibiofibulargelenk wurde bislang wenig erforscht und in der Klinik
kaum beachtet. Einige Studien beschéftigen sich mit der Physiologie des Gelenks und
betrachten die Biomechanik [20, 40, 50, 52, 58], andere Studien stellen diec Anatomie vor
[46, 51, 64, 65,] und beschreiben pathologische Verdanderungen [19].

Auch nach griindlicher Literaturrecherche konnen lediglich 3 Studien zu den
mikroskopischen und makroskopischen Eigenschaften des Gelenkknorpels im

proximalen Tibiofibulargelenk gefunden werden [38, 39, 45].

In der vorliegenden Arbeit sollen diese Erkenntnisse erweitert werden und auf die
Qualitdt und Quantitit als Spenderknorpel fiir die Therapie osteochondraler Defekte im

Knie eingegangen werden.

Die Kniegelenksarthrose als haufigste Indikation der autologen osteochondralen
Transplantation entsteht aufgrund eines Missverhéltnisses von Belastung des Knorpels
zu seiner Belastbarkeit. Primér fiihrt dies zu einer Schiadigung des Knorpels und einer
Schwellung des Kniegelenks mit Schmerzen und Entziindungszeichen. Sekundér kann
es zu einer Degeneration des Knorpelgewebes kommen, die mit aktiver und passiver

Bewegungseinschriankung einher geht und ein progressiver Prozess ist.

Da verschiedene Hypothesen iiber die Atiologie von Knorpeldefekten und deren
Heilung existieren, werden auch in Zukunft noch viele unterschiedliche Therapieansétze

vorgestellt werden.
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Eine in Erprobung befindliche Moglichkeit ist die Autotransplantation von Knorpel-
Knochenmanschetten aus dem proximalen Tibiofibulargelenk in die defekten Areale im
Kniegelenk [38, 39, 45]. Der transplantierte Knorpel muss jedoch viele
Voraussetzungen erfiillen, um eine dauerhafte Zufriedenheit bei Patient und Arzt zu

erreichen.

1.1) Anatomie des proximalen Tibiofibulargelenks

Das proximale Tibiofibulargelenk ist eine Amphiarthrose mit stark eingegrenztem
Bewegungsumfang, wobei die flache, oval- bis kreisformige Gelenkfldche auf dem
Fibulakopf mit der dhnlich geformten Gelenkfliche der Tibia artikuliert. Diese liegt
posterolateral am Condylus tibiae lateralis. Geringe Bewegungen in diesem Gelenk

werden bei Dorsalflexion im oberen Sprunggelenk beschrieben [54].

Die faserartige Gelenkkapsel wird vorne und hinten von einem Ligamentum capitis
fibulae anterius bzw. einem Ligamentum capitis fibulae posterius verstdrkt. Die Fasern
dieser Ligamente verlaufen superomedial von der Fibula zum Schienbein. Die Sehne

des Musculus popliteus verstiarkt den superioren, dorsalen Anteil des Gelenks.

In seltenen Fillen kommuniziert der tibiofibulare Gelenkspalt unter Vermittlung der

Bursa poplitea mit dem Kniegelenk [47, 51].

Die arterielle Versorgung wird durch die Arteria fibularis gewéhrleistet. Zusétzlich

nihrt die Arteria tibialis anterior mit einigen Asten das Gelenk [54].

Die Innervation erfolgt iiber den Nervus fibularis und seinen Asten.
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1.2) Funktion des proximalen Tibiofibulargelenks

Fiir Tibiofibulargelenke lassen sich Klassen definieren, die fiir eine Differenzierung in
verschiedene Typen herangezogen werden konnen. Dadurch Ilassen sich die
altersabhéngig unterschiedlichen Funktionen des Gelenks besser darstellen. Je nach Typ

sind verschiedene Bewegungsmoglichkeiten gegeben [51]:

1)  Der horizontale Typ mit flacher, runder Gelenkfliche sowohl bei der Fibula als
auch bei der Tibia wird eher mit heranwachsenden Kindern als mit Erwachsenen
assoziiert. Rotationsbewegungen konnen sehr gut durchgefiihrt werden.
AuBlerdem beobachtet man eine vergroBerte Gelenkknorpeloberfliche gegeniiber
dem zweiten Typ.

2)  Beim schriagen Typ ist die Gelenkfldchenform variabler. Er tritt bei Erwachsenen
auf und geht mit einer verminderten Gelenkknorpeloberfliche einher. Das

Potenzial fiir Rotationsbewegungen ist eingeschrinkter als beim ersten Typ.

Obwohl namhafte Autoren wie Braus das proximale Tibiofibulargelenk als ,,unwichtig*

bezeichnen, hat es doch einige Aufgaben:

1)  das Auffangen von Torsionskriften auf den FuBBkndchel [51]

2) eine Stabilisierung des lateralen Knies aufgrund des Ansatzes des Musculus
biceps femoris am Fibulakdpfchen [51]

3)  Absorption von Rotationskréften [64]

4)  das Tragen von 1/6 der statischen Last des Korpers [40]

5)  Unterstiitzung der Extension im Kniegelenk [20]
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1.3) Therapeutische Aspekte

Die Funktion des Gelenkknorpels ist es, Kréfte verschiedener Qualitdt zu absorbieren.
Fiir das Kniegelenk und das proximale Tibiofibulargelenk heifit das: Krifte, die vom
Femur auf die Tibia und von dort aus auf die Fibula iibertragen werden, miissen
abgefedert werden, damit Schienbein oder Wadenbein nicht iiberlastet werden und
dislozieren bzw. brechen. Dazu muss die Reibung der einander zugekehrten
Knorpelflichen moglichst gering sein. Gewahrleistet wird das durch die Form der
Knorpelflichen. Das Femur gleitet auf der Tibia. Deren der Fibula zugekehrte

Gelenkfliache passt sich in ihrer Form der Gelenkflache der Fibula an und umgekehrt.

Pathologische Prozesse konnen zu einer Verformung, Haarrissen und in der Folge zu
makroskopisch sichtbaren Schédigungen der Knorpelflichen fiihren. Folgen sind

Schmerzen, Bewegungseinschrankungen oder eine Arthrose des betroffenen Gelenks.

In diesem Zusammenhang spielt die Kniegelenksarthrose fiir die Klinik eine
herausragende Rolle. Pradisponierende Faktoren dafiir sind akute Knorpelschddigungen

durch Sportunfille oder chronische Fehlbelastungen des Gelenks.

Aufgrund der schlechten Regenerationsfahigkeit des Knorpels im Kniegelenk wurden
bereits zahlreiche Studien zu Knorpeltransplantationen veroffentlicht [3, 5, 6, 8, 9, 10,
12, 13, 14, 16, 17, 23, 24, 26, 27, 30, 32, 34, 35, 39, 41, 42, 49, 53, 55, 57, 61, 62, 63,
66].
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Dabei muss man unterscheiden, ob es sich um einen oberflichlichen Defekt handelt
oder ob neben dem Knorpel auch der subchondrale Knochen von der Schidigung
betroffen ist. Wéahrend im ersten Fall von einer minimalen, vielleicht sogar nicht
vorhandenen intrinsischen Fahigkeit zur Reparatur auszugehen ist [10, 13, 18, 53, 55],
haben Defekte, die den subchondralen Knochen -einbeziehen, aufgrund der

gewdhrleisteten Vaskularisation eine bessere Prognose [1, 7, 18, 22].

Bei Transplantation einer Knorpel-Knochenmanschette wird der subchondrale Knochen
zunéchst vaskularisiert und dann in das umliegende Knochengewebe eingebaut. So wird
eine gleichwertige funktionelle Belastbarkeit gewdéhrleistet [49]. Der dariiber liegende
Knorpel wird durch Diffusion aus den GefaBlen des subchondralen Knochens gespeist,

erhélt aber auch Nihrstoffe aus der Synovialfliissigkeit, die den Knorpel umgibt [31].

Die Moglichkeit der Autotransplantation von Knorpelgewebe richtet sich insbesondere
an Patienten, die an einem fulminanten Knorpelschaden in stark beanspruchten Arealen
des Kniegelenks leiden. Die Patienten haben Schmerzen und kénnen das Knie schlecht

bewegen. Hinzu kommt eine mogliche Instabilitit des Gelenks.

Mit dem Ersatz von defektem durch gesundes Knorpelgewebe sollen auf das
Kniegelenk wirkende Kréfte besser absorbiert und das Gleiten der Gelenkflichen von

Tibia und Femur wieder ermoglicht werden.
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Ein gingiges Verfahren ist die Entnahme einer Knorpel-Knochenmanschette aus dem
hinteren Teil der Femurkondylen und Verpflanzung in das Defektareal. Diese Methode
bringt jedoch drei gravierende Probleme mit sich:

1) Die Gewinnung des Transplantats fiihrt zu einer weiteren Schidigung des
hyalinen Knorpels und des subchondralen Knochens in diesem Gebiet.

2)  Gerade am Rand der iatrogen provozierten Defekte kommt es zu einer Erh6hung
der Druckkonzentration mit moglichen weiteren Schiadigungen. AuBerdem
entsteht an dieser Stelle nie wieder hyaliner Knorpel [7, 59].

3) Die Menge an Spenderknorpel ist oft nicht ausreichend, um den priméren Defekt

ausreichend auszufiillen.

Die Moglichkeit, den Knorpel des proximalen Tibiofibulargelenks ins Kniegelenk zu
transplantieren wurde bis jetzt kaum untersucht. Die zu diesem Thema vorliegenden 3
Veroffentlichungen lassen jedoch vermuten [38, 39, 45], dass einige Vorteile gegeniiber
den bisherigen standardisierten Therapieverfahren vorhanden sind, und stimmen fiir die
Zukunft sehr positiv. Langzeiterfahrungen stehen bei Drucklegung dieser Arbeit

naturgemal noch nicht zur Verfligung.
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1.4) Untersuchungsziele

Diese Arbeit beschiftigt sich mit den makroskopischen und histologischen
Eigenschaften des Knorpels des proximalen Tibiofibulargelenks. Es sollen quantitative

und qualitative Merkmale erfasst werden.

Ist dieser Knorpeltyp fiir eine Transplantation geeignet? Ist die Menge des zur
Verfiigung stehenden Knorpels ausreichend und kann er geeignet ins Kniegelenk
verpflanzt werden? Welche Probleme bringt dieses Therapieverfahren mit sich? Ist
diese Methode moglicherweise vorteilhaft und fiihrt zu besseren Ergebnissen als die

herkémmlichen Methoden?

Gewiss ist, dass das Potenzial der Autotransplantation von Knorpelgewebe noch lange
nicht erschopfend erforscht ist und hier ein sehr interessantes, neues Modell vorgestellt

werden kann.
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2) Material und Methode

Die Korperspender, die vom anatomischen Institut fiir diese Studie bereitgestellt
werden, gehoren beiden Geschlechtern an. Es handelt sich um 10 Personen, von denen
die proximalen Tibiofibulargelenke der beiden unteren Extremitdten untersucht werden.

Das Alter liegt zwischen 60 und 91 Jahren, im Durchschnitt bei 78 Jahren (s. Tab. 1).

Nummer Geschlecht Alter
1 weiblich 60
2 weiblich 82
3 ménnlich 77
4 weiblich 91
5 ménnlich 80
6 weiblich 74
7 ménnlich 81
8 ménnlich 80
9 ménnlich 83
10 weiblich 72

Tab. 1
Alterszusammenstellung der Korperspender

Insgesamt stehen somit 20 Préparate der Tibia und 20 Préparate der Fibula zur

Verfiigung.
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2.1) Makroskopische Untersuchung

Neben der Flichenmessung wird bei jedem Knorpelprédparat auch eine Dickenmessung

durchgefiihrt.

Zur Probenvorbereitung werden bei den jeweiligen Korperspendern mit Hilfe einer
elektrischen Sdge Schnitte durch den distalen Femur sowie durch die proximale Tibia
und Fibula gesetzt, um spiter besser am proximalen Tibiofibulargelenk praparieren zu
konnen. Dabei werden die Knochenenden mitsamt dem Weichteilgewebe abgetrennt

und anschlieBend das jeweilige Knie durchpripariert.

Es wird ein Schnitt in Hohe der medialen Gelenkspalte des Kniegelenks gesetzt und
dessen Gelenkkapsel eroffnet. Dabei werden sowohl die Kollateralbédnder als auch das
hintere und das vordere Kreuzband durchtrennt. Das Kniegelenk wird aufgeklappt und
vom Femur mitsamt seinen Anhangsstrukturen getrennt. Es gilt zu erkennen, ob

Kniegelenk und proximales Tibiofibulargelenk miteinander kommunizieren.

Anschliefend wird das Weichteilgewebe wie Muskeln, Sehnen oder Bindegewebe des
Unterschenkels mit einem Skalpell abgeldst und verworfen. Somit ist es mdglich, die

Lage der Gelenkkapsel des proximalen Tibiofibulargelenks besser beurteilen zu konnen.

Damit der zu untersuchende Knorpel anschlieBend nicht durch wunvorsichtige
Skalpellschnitte verletzt wird, muss die Gelenkkapsel sehr vorsichtig erdffnet werden.

Dazu wird ein kleiner Schnitt in die Kapsel gesetzt, damit man mit einer Sonde in die
Tiefe gelangen kann. Das Gelenk wird leicht auseinander gespreizt und die gespannte
Gelenkkapsel mit einem Skalpell eroftnet. Es ist darauf zu achten, dass ungewohnliche

Strukturen nicht verletzt werden. Aullerdem sollen sie dokumentiert werden.
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Zuletzt werden Tibia und Fibula voneinander getrennt, nummeriert und fotografiert. Die
Knorpelflachen sollen orthograd zur optischen Achse der Kamera abgelichtet werden.
Da die Entfernung von Objektiv zu Knorpelfliche des jeweiligen Gelenks nicht
vereinheitlicht werden kann, wird ein MaBstab zur spidteren Kalibrierung
mikrofotografiert. Dieser soll auf dem Dia deutlich zu sehen sein. Somit ist es mdglich,
durch die Dokumentationstechnik bedingte GrofBenunterschiede im Bild durch
mafstabsgerechte Skalierung auszugleichen, die aufgrund der unterschiedlichen

Position der Kamera im Moment der Aufnahme entstehen.

Der Film wird entwickelt, und anschliefend werden mittels eines Diascanners die

Negative in den Computer eingescannt (s. Abb. 1 und 2).

Abb. 1
Gelenkknorpeloberflache einer Tibia mit Zentimetermal3
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Abb. 2
Gelenkknorpeloberfliche einer Fibula mit Zentimetermal3
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2.1.1) Flichenberechnung des Gelenkknorpels

Bei den nun digitalisierten Bildern werden mit Hilfe des Programms Photoshop die

Gelenkflachengrofen berechnet.

Da der Abstand von Kamera zu Knorpelfldche bei jeder Aufnahme unterschiedlich ist,
muss vor jeder Messung mit Hilfe des ebenfalls abgelichteten MaBstabs die Malleinheit
1 cm neu kalibriert werden. Dazu misst man mit Photoshop den Abstand vom vertikal
stehenden, zweiten groBBen Strich zum dritten groBen Strich auf dem Mallstab (siche
Abb. 1 und 2) und definiert diesen Abstand als 1 cm. Jetzt ist es moglich die einzelnen

Dias miteinander zu vergleichen.

Die Gelenkflachen werden eingekreist und ausgeschnitten. Der gro3te Durchmesser der
Flache wird ausgesucht. Senkrecht zu diesem wird der kleinste mdgliche Durchmesser

gewdhlt und dann gemessen (s. Abb. 3).

Abb. 3
Schematische Darstellung der Gelenkflachenberechnung der Tibia- und Fibulapraparate
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Mit Hilfe der Formel zur Fliachenberechnung von ellipsoiden Strukturen W =

0,25 n(a Ub) kann die Flache der Untersuchungsgiiter nun anndhernd bestimmt werden.

Dabei steht a fiir den groften und b fiir den kleinsten mdglichen Durchmesser.

Unebenheiten in der vertikalen Ebene konnen anhand dieser Formel nicht erfasst
werden. Auflerdem muss vorausgesetzt werden, dass es sich bei den Knorpelflichen um

kreisrunde oder ovale Strukturen handelt.

Die Ergebnisse werden notiert und anschlieend ausgewertet.

2.1.2) Dickenmessung des Gelenkknorpels

Da der Knorpel des proximalen Tibiofibulargelenks uneben ist, wiirden sich bei einer
einmaligen Messung der Knorpeldicke keine objektiven Werte ergeben. Es kann sein,
dass ein- und derselbe Knorpel an einer Stelle doppelt so dick ist wie an einer anderen.

Daher muss die Dicke des Knorpels an mehreren Stellen gemessen werden.

Diese Messpunkte werden nach folgendem Prinzip ausgesucht: Die Knorpelflache wird
nach Augenmal} in neun etwa gleich grole Abschnitte geteilt. Jeder dieser Abschnitte
stellt einen eigenen Messbereich dar. Man erhdlt nun neun Messbereiche mit
moglicherweise neun unterschiedlichen Dicken. Dieser Sachverhalt soll grafisch

dargestellt werden (s. Abb. 4).
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Abb. 4
Schema zur Beurteilung der Knorpeldicke

Die Klinge eines Skalpells wird nun senkrecht zur Knorpelfldche im lateralen Drittel
von ventral nach dorsal aufgesetzt. Der Knorpel wird mitsamt dem Knochen durchtrennt
und separiert. Mit einem zweiten Schnitt im medialen Drittel der Knorpelfliche wird
wieder ein Knorpel-Knochenabschnitt separiert. Auch hier wird das Skalpell von ventral

nach dorsal aufgesetzt.

Es sind nun drei ldngliche Knorpel-Knochenabschnitte entstanden. Diese werden in
jeweils drei gleich grofe Stiicke unterteilt, wobei die virtuelle Schnittfiihrung von

medial nach lateral geht.

Mit Hilfe einer Schieblehre ist es nun moglich, die Messungen in den neun
Messbereichen vorzunehmen. Dabei wird der Abstand von der Oberkante des Knorpels
bis zur Knorpel-Knochengrenze gemessen. Die Knorpel-Knochengrenze wird als
Farbumschlag des weiBlich-gelblichen Knorpels zum braunlichen Knochen definiert.

Die Dicke des weilllichen Knorpels soll nun gemessen werden.

Insgesamt erhilt man neun Ergebnisse pro Knorpel, also insgesamt einhundertachtzig.

Die Ergebnisse werden erfasst und tabellarisch festgehalten.
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2.2) Histologische Untersuchung

Priparation und Fixierung

Der Knorpel wird vom Knochen getrennt und anschlieBend dekalzifiziert. Das dient der
Erleichterung des spéteren Schneidens der Paraffinschnitte mit dem Rotationsmikrotom.
Das vom Knochen getrennte Knorpelpréparat wird nun fiir insgesamt zwei Tage in

einer Bouin Losung fixiert.

Nach dieser Zeit wird das Pridparat alkoholisch dehydriert. Die anschlieBende
Entfernung des Alkohols erfolgt mit einer Methylbenzoat-Reihe. Zum Schluss wird das
Knorpelpraparat mit Benzol gehértet und ist somit fiir die Paraffineinbettung
vorbereitet. Diese erfolgt zundchst mit Hilfe einer gesittigten Benzol-Paraffin-Losung.
Nach Durchtrinkung des Préparats wird es in reines, geschmolzenes Paraffin
ibertragen. Dort wird es ebenfalls durchtridnkt und ist nun fiir die eigentliche Einbettung

in Ausgussparaffin bereit.

Hierzu werden eine Glasplatte und verstellbare Einbettungsrahmchen aus Blei
verwendet. Paraffin wird auf 60° C erhitzt und bis zum oberen Rand der
Einbettungsrdhmchen gegossen. Das einzubettende Material wird nun in den
Bleirahmen iibertragen, wobei die spitere Schnittfliche nach unten zeigt. Ist das
geschehen, beginnt die Erstarrungsphase des Paraffins an der Luft. Wenn es vollstindig

erstarrt ist, konnen Bleirahmen und Glasplatte vom Paraffinblock geldst werden.

Nun wird ein erwdrmter Spatel zwischen einen rauen Holzblock und die Unterfldche des
Paraffinblocks gehalten. Die Unterfliche wird weich und kann an den Holzblock

gedriickt werden, nachdem der Spatel weggezogen wird.

Jetzt ist das Priparat fertig fiir die Anfertigung von 7 pm grolen Schnitten am

Rotationsmikroskop.
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Firbung Histochemie

Zur Vorbereitung der Farbung werden die Schnitte mit Hilfe von Xylol vollstindig und

direkt vom Paraffin befreit und in einer alkoholischen Losungsreihe eingestellt.

Die Himatoxylin-Eosin-Firbung ist eine gebriuchliche Ubersichtsfirbung, die es

ermoglicht, Zellzahl und Interzellularsubstanzen der Schnitte zu differenzieren.

Nach erfolgter Farbung mit Himatoxylin-Eosin miissen die Schnitte in einer alkalischen
Losung gewaschen werden, da Hamatoxylin nur in alkalischem Milieu intensiv blau
wird. AnschlieBend werden sie in einer alkoholischen Losungsreihe noch dehydriert

bevor zuletzt der Alkohol selbst entfernt wird.

Im sich anschlieBenden mikroskopischen Bild sind die Zellkerne blau gefarbt und die

Interzellularsubstanzen in unterschiedlichen Rottonen zu sehen.

Die folgenden Bindegewebsfiarbungen (1. Trichromfirbung nach Goldner und 2.
Azanfirbung nach Heidenhain) ergeben eine gute Anfiarbung von verschiedenen
kollagenen Bindegewebsarten und differenzieren somit das umgebende Gewebe vom

Knorpel des proximalen Tibiofibulargelenks.

1. Trichromfiarbung nach Goldner
Hier sollen in der Ubersichtsfiarbung nicht sichtbare strukturelle Schiiden der Morphe

hinweisend deutlich gemacht werden.

Zunichst werden die Schnitte in einer Bouin Lésung fixiert. Gegeniiber der Fixierung in
Formalin hat die hier gewdhlte Methode den Vorteil der Verminderung von
Schrumpfungsartefakten. AuBerdem ist mit der Bouin Losung eine bessere

Anfarbbarkeit der Schnitte zu erreichen.
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Die Kernfarbung erfolgt in Weigert Eisenhdmatoxylin. Das Plasma wird in Ponceau-
Saurefuchsin-Azophloxin angefdrbt. AnschlieBend werden die Schnitte zur

Stabilisierung der Farbstoffe mit Essigsdure abgespiilt.

Mit Phosphormolybdénsaure-Orange wird das Bindegewebe differenziert und nach
Spiilung mit Essigsdure in Lichtgriin angefirbt sowie nach erneuter Spiilung mit

Essigsdure ausgewaschen.

Mit einer alkoholischen Losungsreihe werden die Schnitte dehydriert und mit Xylol

versetzt.

Die Kerne sind nun briunlich-schwarz gefirbt, das Zytoplasma ist ziegelrot, das
Bindegewebe ist griin angefarbt. Schadstellen der interzelluldren Substanz kdnnen sich

aullerdem rot darstellen.

2. Azanfirbung nach Heidenhain
Diese Farbung dient insbesondere der Darstellung von retikuldirem und kollagenem

Bindegewebe.

Die Schnitte werden in Anilin-Alkohol zur Beizung der Zellkerne eingestellt und mit
Azocarmin angefarbt. Nach Spililung mit destilliertem Wasser werden die Schnitte in
Alkohol-Anilin differenziert, bis sich die Kerne vom Untergrund gut abheben. Das

Anilin wird in essigsaurem Alkohol ausgewaschen.

Das Bindegewebe wird in wissriger Phosphorwolframsdure gebeizt und mit einem
Anilin-Orange-Essigsduregemisch gefarbt. AbschlieBend werden die Schnitte in

Alkohol differenziert.

Die Zellkerne sind nun rot angefarbt, das Plasma ist rot-orange, kollagenes und

retikuldres Bindegewebe sind blau.
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Firbung Immunhistochemie

Die Interzellularsubstanz von hyalinem Knorpel besitzt als fibrilldr-differenziertes
Skleroprotein zu 40 — 60% Kollagen Typ Il in der Trockensubstanz. Die anderen

Substanzen, vor allem Chodroitin-Sulfate, sind in der Menge stark altersabhingig.

In Kombination mit den morphologischen Kriterien aus der Histochemie soll nun
Kollagen Typ Il bestitigt werden zum Nachweis der Verwendbarkeit des Knorpels aus

dem proximalen Tibiofibulargelenk fiir chondrale Autotransplantationen.

Nach Entparaffinierung werden die Gewebeschnitte mit Hilfe einer Pronase fiir sechs
Minuten angedaut. So wird das Formalin gespalten und die Voraussetzung fiir eine

Bindung mit monoklonalen Antikorpern verbessert.

Damit Antiseren verabreicht werden konnen, miissen die Schnitte mit einem
Phosphatpuffer auf einen pH-Wert von 7,4 eingestellt werden. Uberschiissige
Antikorper storen und miissen deshalb mit Hilfe von Serumalbuminen von Rindern

(BSA) in Verbindung gebracht und entfernt werden.

Als Antikorper werden monoklonale IgG Ila/k Mausantikorper gegen Humankollagen
Typ Il gewidhlt. Gegeniiber polyklonalen Antikérpern haben sie den Vorteil der
weitreichenden Homogenitét, des Fehlens unspezifischer Antikorper sowie der leichten
Charakterisierbarkeit. Voraussetzung fiir das Funktionieren der gewéhlten Antikdrper
ist vor allem die Antigenspezifitit fiir das Epitop, daher wird ein humangerichteter

Antikorper gewahlt.



Material und Methode 19

Der Nachweis der stattgefundenen Antikorperbindung wird mit einer Avidin-Biotin-
Féarbung durchgefiihrt. Gewahlt wird dabei die markierte Avidin-Biotinmethode (LAB).
Die liberaus starke Affinitdt von Avidin gegeniiber Biotin sowie der chemisch milde

Biotinylierungsprozess verschaffen dieser Methode eine hdhere Sensitivitdt im
Vergleich zu anderen direkten und indirekten Farbemethoden wie z.B. dem PAP-

Verfahren.

Es kommt zu einem briunlichen Farbniederschlag in den Bereichen mit Typ 2-

Kollagen.

Zur Kontrolle wird der gewihlte Antikérpertyp durch Maus-Normalserum in einem

Puffer ersetzt und die Richtigkeit des Verfahrens gepriift.
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3) Ergebnisse

Die Eigenschaften des Knorpels des proximalen Tibiofibulargelenks werden
makroskopisch anhand der vorliegenden 20 Préparate der Tibiaund der 20 Praparate der

Fibula nach folgenden Kriterien beurteilt:

3.1) Auswertung der Flachenmessung

3.2) Auswertung der Dickenmessung

Die histologischen Eigenschaften des untersuchten Knorpels werden mit Hilfe folgender

Farbungen beurteilt:

3.3) Auswertung der Hamatoxylinfarbung

3.4) Auswertung der Immunhistochemie
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3.1) Auswertung der Flachenmessung

Es folgt ene Auflistung der Ergebnisse in cm?, die bel der Ausmessung der

Tibiaflachen erhalten worden sind (s. Tab. 2).

Préparat a b W =0,257(a*b)
Nr. 1 rechts 1,94 1,28 1,95
Nr. 1 links 1,56 1,43 1,75
Nr. 2 rechts 1,72 1,58 2,13
Nr. 2 links 1,69 1,45 1,92
Nr. 3 rechts 2,37 1,71 3,18
Nr. 3links 1,74 1,38 1,89
Nr. 4 rechts 1,20 1,14 1,07
Nr. 4 links 1,69 1,30 1,73
Nr. 5 rechts 1,46 1,04 1,19
Nr. 5links 1,46 1,02 1,17
Nr. 6 rechts 1,68 1,43 1,89
Nr. 6 links 1,69 1,20 1,59
Nr. 7 rechts 1,46 1,31 1,50
Nr. 7 links 2,34 1,82 3,34
Nr. 8 rechts 1,75 1,58 2,17
Nr. 8 links 1,90 1,46 2,18
Nr. 9 rechts 2,14 1,05 1,76
Nr. 9 links 2,96 0,42 0,98
Nr. 10 rechts 1,56 147 1,80
Nr. 10 links 1,74 1,33 1,82
Tab. 2

Tibiaflachen der Préparate in cn?

Die Werte liegen zwischen 0,98 cm? und 3,34 cm?, im Durchschnitt bet M = 1,85 + 0,60
cm?. Die empirische Spannweite R betragt gemal3 der Formel R=

X[max]-X[min] 2,36 cm2 Gemal der Formd X =X'[n/2] liegt der empirische
Median bei 1,80 cm?, wobel n die Rangzahl des grofdten Wertesiist.
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Man erhdlt eine Standardabweichung von + 0,60 cm2 Um den Erwartungswert der
Stichprobe besser schédtzen zu kdnnen wird eine Konfidenzwahrscheinlichkeit von 1-
o =0,95 gewdhlt. Daraus ergeben sich eine Obergrenze von 2,11 cm? und eine

Untergrenze von 1,59 cm? fUr den wahren Wert.

Zur grafischen Darstellung der oben beschriebenen Verhdltnisse wird der Boxplot
ausgewahlt. Der Interquartilsabstand ist als Kasten dargestellt, von dem aus Linien bis
zum Minimum und Maximum gezogen sind, alerdings nur bis zum 1,5-fachen des
Interquartilsabstand. Ausreif3er sind Punkte, die aul3erhalb dieses Abstands liegen. Sie
werden im Folgenden als Kreise oder Sterne dargestellt.

4,0
3,59
O
>
3,09
2,54
2,09
1,54
1,04
5 ]
N= 20
0,25* Pi* (a * b)
Abb.5

Verteilung von Messwerten der Gelenkflachen aller Tibiapréparate in cnm?

Essind 2 Ausrei3er zu erkennen: Nr. 3 rechts mit 3,18 cm?2 und Nr. 7 links mit 3,34 cm2.
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Im  Folgenden soll  untersucht werden, ob die GroRen der
Gelenkknor pelober flachen der Tibiae vom Geschlecht abhéngen.

Die Praparate 1, 2, 4, 6 und 10 stammen von weiblichen Koérperspendern. Hier liegen
die ermittelten Werte zwischen 1,07 cm? und 2,13 cn?. Der Mittelwert M ist somit 1,77
+ 0,28 cm? Die empirische Spannweite liegt bei 1,06 cm?. Der empirische Median
dieser Auswahlgruppe liegt bei 1,80 cm?2. Man erhdlt eine Standardabweichung von +
0,28 cn. Bel der Berechnung des Konfidenzintervalls ergibt sich eine Obergrenze von

1,94 cm? und eine Untergrenze von 1,60 cm? fir den wahren Wert.

Zur grafischen Darstellung der oben beschriebenen Verhdltnisse wird der Boxplot
gewdhlt (s. Abb. 6).

2,4

2,24

2,01

1,84

1,64

1,44

1,24

*7

1,0
N= 10
0,25*Pi*(a*b)

Abb. 6
Verteilung von Messwerten der Gelenkflachen von Tibiapréparaten weiblichen Ursprungs in cm?

Esigt en Ausreil3er zu erkennen: Nr. 4 rechts mit 1,07 cm2.



Ergebnisse 24

Die Praparate 3, 5, 7, 8 und 9 stammen von mannlichen Korperspendern. Hier liegen
die ermittelten Werte zwischen 0,98 cm? und 3,34 cnm?. Der Mittelwert M liegt bei 1,94
+ 0,81 cm2 Die empirische Spannweite ist mit 2,36 cm? viel groRer als die der
weiblichen Praparate. Der empirische Median liegt bei 1,76 cm2 Man erhdlt eine
Standardabweichung von + 0,81 cm? Bel der Berechnung des Konfidenzintervalls
ergibt sich eine Obergrenze von 2,44 cm? und eine Untergrenze von 1,44 cm? fir den
wahren Wert.

Zur grafischen Darstellung der oben beschriebenen Verhdltnisse wird der Boxplot
gewdhlt (s. Abb.7).

4,0

3,51

3,01

2,5+

2,04

1,54

1,04

N= 1?)
0,25*Pi* (a*b)

Abb. 7
Verteilung von Messwerten der Gelenkflachen von Tibiapréparaten ménnlichen Ursprungs in cm?2

Es sind keine Ausrei3er zu erkennen. Allerdings féllt die grof3e Streuung um den

Mittelwert im Vergleich zu den weiblichen Tibiae auf.
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Neben der Errechnung des prozentualen Unterschieds in der Grofe der Flachen soll
anhand des Wilcoxontests gepriift werden, ob es einen signifikanten Unterschied in der
Grofe der Gelenkknorpeloberflache der Tibiapréparate bei weiblichen und méannlichen
Préparaten gibt. Er ist ein nicht parametrischer Test fir zwei verbundene Variablen, hier
Geschlecht und Gelenkflache. Uberpriift wird die Hypothese, dass beide Variablen
diesdlbe Vertellung haben. Dabei werden keine Annahmen Uber die Form der
Verteillung der beiden Variablen gemacht, eine Normalverteilung als Vorausetzung
muss daher nicht Uberprift werden. Die Vertellung der Grundgesamtheit der gepaarten
Differenzen wird jedoch als symmetrisch angenommen. Der Test ist hier besonders gut
geeignet, da eine kleine Stichprobe vorliegt. Somit erflillt er die Bedingungen fir die
mogliche Bestimmung eines signifikanten Unterschieds.

Vergleicht man den Mittelwert der mannlichen Tibiae mit dem der weiblichen Tibiae,
S0 l&sst sich ein Unterschied von 1,94 cm? - 1,77 cm? = 0,17 cm? finden. Das entspricht
einer prozentualen Abweichung von 9,60%. Die mannlichen Tibiae sind also im
Durchschnitt um 9,60% grof3er als die weiblichen Tibiae, wenn man die beiden

Mittelwerte miteinander vergleicht.

Dieser Zusammenhang soll nun anhand des Wilcoxontests Uberpriift werden (s. Tab. 3).
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Rénge
N Mittlerer Rang Rangsumme

w=0,m=1-0,25 Negative Rénge 192 11,00 209,00
*Pi*(a*b) Positive Rénge 1P 1,00 1,00

Bindungen 0°

Gesamt 20
0,25*Pi*(a*b)- Negative Range 1d 1,00 1,00
rechts = 0, links = 1 Positive Rénge 19¢ 11,00 209,00

Bindungen of

Gesamt 20

a w=0,m=1<025*Pi*(a*b)
b.w=0,m=1>0,25*Pi*(a*b)
C.0,25*Pi*(a*b)=w=0,m-=1
d. 0,25 * Pi* (a * b) < rechts = 0, links = 1
€. 0,25 *Pi* (a*b)>rechts =0, links = 1
f. rechts =0, links =1 =0,25 * Pi * (a * b)

Statistik fiir Test®

w=0,m= | 0,25*Pi* (a
1-0,25* *b) - rechts =
Pi* (a * b) 0, links = 1

Z -3,8832 -3,883°
Asymptotische
Signifikanz (2-seitig)

,000 ,000

a. Basiert auf positiven Rangen.
b. Basiert auf negativen Rangen.
C. Wilcoxon-Test

Tab.3

Wilcoxontest fur weibliche/ménnliche und rechte/linke Tibiapréparate

Das Signifikanzniveau auf der Grundlage der asymptotischen Verteillung der
Prifstatistik des Wilcoxontests ist kleiner als 0,05, welcher Wert hier als Grenze fir
signifikant angegeben werden soll.

Aufgrund der oben aufgefihrten Ergebnisse und der Bestatigung der Signifikanz durch
den Wilcoxontest darf festgehalten werden, dass in der vorliegenden Stichprobe die
Flachen der méannlichen Tibiapréparate grof3er sind als die weiblichen.
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Im  Folgenden soll  untersucht werden, ob die GroRen der
Gelenkknorpeloberflachen der Tibiae bel rechter und linker Extremitét
unter schiedlich sind.

Die gemessenen Werte fur die rechte Extremitét liegen zwischen 1,07 cm? und 3,18
cm?, im Durchschnitt bei M = 1,86 + 0,59 cm?. Die empirische Spannweite betragt
somit 2,11 cm? Der empirische Median ist 1,80 cm? Man erhdlt eine
Standardabweichung von £ 0,59 cm2 Bel der Berechnung des Konfidenzintervalls
ergibt sich eine Obergrenze von 2,23 cm? und eine Untergrenze von 1,49 cm? fur den
wahren Wert.

Zur grafischen Darstellung der oben beschriebenen Verhdltnisse wird der Boxplot
gewahlt (s. Abb.8).

3,5

3,019

25+

2,0

1,54

1,04

N= 1?)
0,25*Pi* (a*b)

Abb. 8
Verteilung von Messwerten der Gelenkflachen von Tibiapréparaten der rechten Extremitét in cm?

Esig en Ausreil3er zu erkennen: Nr. 3 rechts mit 3,18 cm2.
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Die gemessenen Werte fur die linke Extremitét liegen zwischen 0,98 cm? und 3,34 cm?,
im Durchschnitt bet M = 1,84 + 0,64 cm?. Die empirische Spannwelite betrégt somit 2,36
cm?. Der empirische Median ist 1,75 cm? Man erhdlt eine Standardabwei chung von +
0,64 cn?. Bel der Berechnung des Konfidenzintervalls ergibt sich eine Obergrenze von

2,24 cm? und eine Untergrenze von 1,44 cm? fir den wahren Wert.

Zur grafischen Darstellung der oben beschriebenen Verhdltnisse wird der Boxplot
gewdhlt (s. Abb.9).

4,0
3,54
K4
3,01
2,54
2,01
1,54
1,04 O1s
5 i
N= 10
0,25* Pi* (a*b)
Abb. 9

Verteilung von Messwerten der Gelenkflachen von Tibiapraparaten der linken Extremitét in cm?

Essind 2 AusreiRer zu erkennen: Nr. 7 links mit 3,34 cm?2 und Nr. 9 links mit 0,98 cmz2.

Vergleicht man den Mittelwert der rechten Tibiae mit dem der linken Tibiae, so lasst
sich ein Unterschied von 1,86 cm? - 1,84 cm? = 0,02 cm? finden. Das entspricht einer
prozentualen Abweichung von 1,09%. Die rechten Tibiae sind also im Durchschnitt um
1,09% grofler als die linken Tibiae, wenn man die beiden Mittelwerte miteinander

vergleicht.
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Dieser Zusammenhang soll nun anhand des Wilcoxontests Uberpriift werden (s. Tab. 3).

Das Signifikanzniveau auf der Grundlage der asymptotischen Verteilung der
Prufstatistik des Wilcoxontests ist kleiner als 0,05, welcher Wert hier als Grenze fir

signifikant angegeben werden soll.

Aufgrund der oben aufgefiihrten Ergebnisse und der Bestétigung der Signifikanz durch
den Wilcoxontest darf festgehalten werden, dass in der vorliegenden Stichprobe die

Flachen der rechten Tibiapraparate grosser sind alsdie linken.

Es folgt eine Auflistung der Ergebnisse in cm?, die bel der Ausmessung der
Fibulaflachen erhalten worden sind (s. Tab. 4).

Praparat a b W =0,257(a*b)
Nr. 1 rechts 1,34 1,14 1,20
Nr. 1 links 1,65 1,37 1,78
Nr. 2 rechts 1,78 131 1,83
Nr. 2 links 1,74 141 1,93
Nr. 3 rechts 2,20 1,48 2,56
Nr. 3links 154 1,35 1,63
Nr. 4 rechts 1,03 0,83 0,67
Nr. 4 links 1,41 1,31 145
Nr. 5 rechts 1,38 0,98 1,06
Nr. 5links 1,36 1,11 1,19
Nr. 6 rechts 1,53 1,26 151
Nr. 6 links 1,59 1,13 141
Nr. 7 rechts 1,50 1,28 151
Nr. 7 links 2,16 1,74 2,96
Nr. 8 rechts 1,84 1,22 1,76
Nr. 8 links 1,97 142 2,20
Nr. 9 rechts 1,70 1,46 1,95
Nr. 9 links 1,06 0,73 0,61
Nr. 10 rechts 1,77 1,48 2,06
Nr. 10 links 1,52 117 1,40
Tab. 4

Fibulafléachen der Praparate in cm?
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Die Werte liegen zwischen 0,61 cm? und 2,96 cn?2 Der Mittelwert ist M = 1,63 + 0,57
cm?. Der empirische Median liegt bei 1,51 cm?, die empirische Spannweite liegt bel
2,35 cm2. Man erhélt eine Standardabweichung von + 0,57 cm? Bei der Berechnung des
Konfidenzintervalls ergibt sich eine Obergrenze von 1,88 cm? und eine Untergrenze von
1,38 cm? fur den wahren Wert.

Zur grafischen Darstellung der oben beschriebenen Verhdltnisse wird der Boxplot
gewdhlt (s. Abb.10).
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0,25*Fi* (a*b)

Abb. 10
Verteilung von Messwerten der Gelenkflachen aller Fibulapraparate in cm?

Esist en AusralRer zu erkennen: Nr. 7 links mit 2,96 cmz.
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Im  Folgenden soll  untersucht werden, ob die GroRen der
Gelenkknor pelober flachen der Fibulae vom Geschlecht abhangen.

Die Praparate 1, 2, 4, 6 und 10 stammen von weiblichen Koérperspendern. Hier liegen
die ermittelten Werte zwischen 0,67 cm? und 2,06 cn?. Der Mittelwert M ist somit 1,52
+ 0,41 cm? Die empirische Spannweite liegt bei 1,39 cm?. Der empirische Median
dieser Auswahlgruppe liegt bei 1,45 cm2. Man erhdlt eine Standardabweichung von +
0,41 cn?. Be der Berechnung des Konfidenzintervalls ergibt sich eine Obergrenze von

1,77 cn? und eine Untergrenze von 1,27 cm? fir den wahren Wert.

Zur grafischen Darstellung der oben beschriebenen Verhdltnisse wird der Boxplot
gewdhit (s. Abb.11).
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Abb. 11

Verteilung von Messwerten der Gelenkflachen von Fibulapraparaten weiblichen Ursprungsin cnm?

Esig en Ausreil3er zu erkennen: Nr. 4 rechts mit 0,67 cm2.
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Die Praparate 3, 5, 7, 8 und 9 stammen von mannlichen Korperspendern. Hier liegen
die ermittelten Werte zwischen 0,61 cm? und 2,96 cn?. Der Mittelwert M liegt bei 1,74
+ 0,71 cm2. Die empirische Spannweite ist mit 2,35 cm? viel groRer als die der
weiblichen Praparate. Der empirische Median liegt bei 1,63 cm2 Man erhdlt eine
Standardabweichung von £ 0,71 cm? Bel der Berechnung des Konfidenzintervalls
ergibt sich eine Obergrenze von 2,18 cm? und eine Untergrenze von 1,34 cm? fr den
wahren Wert.

Zur grafischen Darstellung der oben beschriebenen Verhdltnisse wird der Boxplot
gewdhlt (s. Abb.12).
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Abb. 12
Verteilung von Messwerten der Gelenkflachen von Fibulapréparaten mannlichen Ursprungs in cn?

Es sind keine Ausrei3er zu erkennen. Allerdings féllt die grof3e Streuung um den

Mittelwert im Vergleich zu den weiblichen Fibulae auf.
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Vergleicht man den Mittelwert der mannlichen Fibulae mit dem der weiblichen Fibulae,
S0 l&sst sich ein Unterschied von 1,74 cm? - 1,52 cm? = 0,22 cm? finden. Das entspricht
einer prozentualen Abweichung von 14,47%. Die Flachen der mannlichen Fibulae sind
also im Durchschnitt um 14,47% grofRer als die der weiblichen Fibulae, wenn man die

beiden Mittelwerte miteinander vergleicht.

Dieser Zusammenhang soll nun anhand des Wilcoxontests Uberpriift werden (s. Tab. 5).

Rénge
N Mittlerer Rang Rangsumme
0,25*Pi*(a*b)- Negative Range 12 2,00 2,00
rechts = 0, links = 1 Positive Range gb 5,89 53,00
Bindungen 0°
Gesamt 10
0,25*Pi*(a*b)- Negative Range 1d 2,00 2,00
w=0,m=1 Positive Range 9° 5,89 53,00
Bindungen of
Gesamt 10

a. 0,25* Pi* (a*b) <rechts =0, links = 1
b. 0,25 * Pi* (a * b) > rechts = 0, links = 1
C. rechts =0, links=1=0,25*Pi* (a*b)
d. 025*Pi*(@a*b)<w=0,m=1
€. 025*Pi*(a*b)>w=0m=1
f.w=0,m=1=0,25*Pi*(a*b)

Statistik fiir Test®

025*Pi*(a | 025*Pi*
*b)-rechtis= | (a*b)-w

| 0, links = 1 =0,m=1
Z -2,5992 -2,5992
Asymptotische 009 009

Signifikanz (2-seitig)

a. Basiert auf negativen Rangen.

b. Wilcoxon-Test

Tab.5
Wilcoxontest fur weibliche/méannliche und rechte/linke Fibulapréparate

Das Signifikanzniveau auf der Grundlage der asymptotischen Verteilung der
Prifstatistik des Wilcoxontests ist kleiner als 0,05, welcher Wert hier als Grenze fur
signifikant angegeben werden soll.
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Aufgrund der oben aufgefihrten Ergebnisse und der Bestatigung der Signifikanz durch
den Wilcoxontest darf festgehalten werden, dass in der vorliegenden Stichprobe die

Flachen der mannlichen Fibulaprdparate grosser sind als die weiblichen.

Im  Folgenden soll  untersucht werden, ob die GroRen der
Gelenkknorpeloberflachen der Fibulae bei rechter und linker Extremitét
unter schiedlich sind.

Die gemessenen Werte fur die rechte Extremitét liegen zwischen 0,67 cm? und 2,56
cm?, im Durchschnitt bei M = 1,61 + 0,54 cm2 Die empirische Spannweite betragt
somit 1,89 cm2 Der empirische Median ist 1,51 cm2 Man erhdlt eine
Standardabweichung von + 0,54 cm? Bel der Berechnung des Konfidenzintervalls
ergibt sich eine Obergrenze von 1,94 cm? und eine Untergrenze von 1,28 cm? fir den
wahren Wert.

Zur grafischen Darstellung der oben beschriebenen Verhdltnisse wird der Boxplot
gewdhlt (s. Abb.13).
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Abb. 13

Verteilung von Messwerten der Gelenkflachen von Fibulapréparaten der rechten Extremitét in cm?

Es sind keine Ausrail3er zu erkennen.

Die gemessenen Werte fur die linke Extremitét liegen zwischen 0,61 cm? und 2,96 cm?,
im Durchschnitt bei M = 1,66 + 0,63 cm?2. Die empirische Spannwelte betrégt somit 2,35
cm?. Der empirische Median ist 1,75 cm?. Man erhdlt eine Standardabwei chung von +
0,64 cm?. Bei der Berechnung des Konfidenzintervalls ergibt sich eine Obergrenze von
2,05 cm? und eine Untergrenze von 1,27 cm? fir den wahren Wert.

Zur grafischen Darstellung der oben beschriebenen Verhdltnisse wird der Boxplot
gewdhlt (s. Abb.14).
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Abb. 14
Verteilung von Messwerten der Gelenkflachen von Fibulapréaparaten der linken Extremitét in cm?

Esist en AusraRer zu erkennen: Nr. 7 links mit 2,96 cmz.

Vergleicht man den Mittelwert der linken Fibulae mit dem der rechten Fibulae, so lasst
sich ein Unterschied von 1,66 cm? - 1,61 cm? = 0,05 cn? finden. Das entspricht einer
prozentualen Abweichung von 3,11%. Die Flachen der linken Fibulae sind also im
Durchschnitt um 3,11% grof3er als die der rechten Fibulae, wenn man die beiden
Mittelwerte miteinander vergleicht.

Dieser Zusammenhang soll nun anhand des Wilcoxontests Uberprift werden (s. Tab. 5).
Das Signifikanzniveau auf der Grundlage der asymptotischen Verteilung der

Prufstatistik des Wilcoxontests ist kleiner als 0,05, welcher Wert hier als Grenze fir
signifikant angegeben werden soll.
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Aufgrund der oben aufgefihrten Ergebnisse und der Bestatigung der Signifikanz durch
den Wilcoxontest darf festgehalten werden, dass in der vorliegenden Stichprobe die
Flachen der linken Fibulae grosser sind als die rechten.

Im  Folgenden soll  untersucht werden, ob die GroRen der
Gelenkknor pelober flachen der Tibiae und Fibulae unter schiedlich sind.

Primér ist festzuhalten, dass die Messergebnisse der Tibigpréparate (s. Tab. 2) im
Durchschnitt etwas grof3er sind als die Messergebnisse der Fibulapréparate: M [Tibia] —
M [Fibula] = 1,85 cm? - 1,63 cm? = 0,22 cn?. Die Differenz ist 13,50%, das heilt, die
Tibiaflachen sind im Durchschnitt zu 13,50% grofRer als die Fibulaflachen.

Dieser Zusammenhang wird erneut mit dem Wilcoxontest Gberprift (s. Tab. 6).

Rénge
N Mittlerer Rang Rangsumme
0,25 *Pi*(a*b)- Negative Range 62 7,50 45,00
0,25* Pi* (a*b) Positive Range 4b 2,50 10,00
Bindungen 0°
Gesamt 10

a. 0,25*Pi*(a*b)<0,25*Pi*(a*b)
b. 0,25 * Pi* (a* b) > 0,25 * Pi * (a * b)
€. 0,25*Pi*(a*b)=0,25*Pi*(a*b)

Statistik fiir Test?

0,25*Pi* (a
*b)-0,25"
Pi*(a™b)
7 -1,7842
Asymptotische
Signifikanz (2-seitig) 074

a. Basiert auf positiven Réangen.
b. Wilcoxon-Test

Tab.6
Wicoxontest fur alle Tibia- und Fibulapréparate
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Das Signifikanzniveau auf der Grundlage der asymptotischen Verteilung der
Prifstatistik des Wilcoxontests ist kleiner als 0,05, welcher Wert hier als Grenze fur
signifikant angegeben werden soll.

Aufgrund der oben aufgefthrten Ergebnisse und der Bestatigung der Signifikanz durch
den Wilcoxontest darf festgehalten werden, dass in der vorliegenden Stichprobe die
Flachen der Tibiapraparate grosser sind als die der Fibulapraparate.
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3.2) Auswertung der Dickenmessung

Im Folgenden soll gezeigt wer den, wie sich die Dickenverteilung bel den
Tibiapraparaten dar stellt (s.Tab. 7).

Nrilinks) | Nr.lrechts) . ..
1 1,6 2 2,1 3 27 1 30 2 22 i3 2,3
4 15 5 24 |6 32 4 19 5 32 & 22
7 19 8 21 |9 31 (7 10 s 18 9 22
Nr. 2 links) Nr. 2 rechts)
19 19 19 16 i 20
19 18 18 25 19 20
17 14 16 L 20 27 i 28
Nr. 3 1inks) Nr. 3 rechts)
29 20 22 20 24 126
24 25 36 20 20 20
3,5 21 22 L 25 16 i iy
Nr. 4 links) Nr. 4 rechts)
12 29 24 A4 20 A7
11 2,5 19 G T 15 |
11 24 18 . 20 24 24
Nr. 51inks) Nr. 5 rechts)
19 20 26 21 .24 20
2,5 2,6 23 21 22 i 24
25 24 27 L 22 122 i YN
Nr.6 links) Nr. 6 rechts)
13 14 15 18 19 i 20
18 16 18 18 14 18
21 16 19 1118 i 16
Nr. 7 links) Nr. 7 rechts)
15 13 12 18 18 1 20
18 18 13 5 19 18
17 2,0 14 £ 15 14 17
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Nr. 8 links)

1,1 2,0 1,9

1,4 14 1,6

1,2 21 14
Nr. 9 links)

1,2 1,3 15

1,2 1,2 15

1,4 18 16
Nr.10 links)

1,5 2,2 18

25 21 21

2,2 18 1,7

Tab. 7

Nr. 8 rechts)

_______________________________________________________________

---------------------------------------------------------------

fffffffffffffffffffffffffffffffffffffffffffffffffffffffffffffff

Dickenverteilung der Tibiapréparate beider Extremitéten an 9 Messpunkten

Um eine bessere Ubersicht zu bekommen, sollen die Mittelwerte der 9 Messpunkte
gebildet werden ohne Berlcksichtigung des Geschlechts und ohne zwischen

rechter und linker Extremitéat zu unterscheiden (s. Abb. 15).

ventral

Abb. 15

Durchschnittsdicken aller Tibiapréparate an 9 Messpunkten in mm

dor sal

8

medial
1,8 1,9 2,0
1,8 F 2,0 F 2,0
1,8 1,9 2,0
/ \
lateral
\ /
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Die Werte liegen zwischen 1,8 mm und 2,0 mm, im Durchschnitt bei M = 1,91 mm. Die

empirische Spannweite R betragt gemal3 der Formel R= X[max]— X[min] 0,2 mm.

Es ist zu erkennen, dass die Knorpeldicken der Tibiapraparate nach dorsal deutlich
zunehmen.

Im Folgenden soll unter sucht werden, ob es einen Unter schied in der Knor peldicke
zwischen weiblichen und ménnlichen Tibiapr &paraten gibt.

Dazu bilde ich die Mittedwerte der 9 gewéhlten Messpunkte und vergleiche
anschlief3end die Ergebnisse der welblichen Préparate (s. Abb. 16) mit den Ergebnissen

der méannlichen Praparate (s. Abb. 17).

a) weibliche Tibiae

medial
18 [ 19 1 20
18 2,0 20 |
N 17 19 21
ventral ' ' ' dor sal
/ \
/
N lateral
\ /

Abb. 16
Durchschnittsdicken der weiblichen Tibiapréparate an 9 Messpunkten in mm

Die ermittelten Werte liegen zwischen 1,8 mm und 2,1 mm. Der Mittelwert M ist 1,91
mm. Die empirische Spannweite R betragt 0,3 mm.
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b) méannliche Tibiae

medial
18 [ 19 1 20
1,8 19 2,0 B
N 18 1,9 18
ventral ' ' ' dorsal
/ \
”
lateral
\ /

Abb. 17
Durchschnittsdicken der ménnlichen Tibiapréaparate an 9 Messpunkten in mm

Hier liegen die ermittelten Werte zwischen 1,8 mm und 2,0 mm. Der Mittelwert M ist
1,88 mm. Die empirische Spannweite R betragt 0,2 mm.

Sowohl bel den weiblichen als auch bei den mannlichen Tibiapraparaten ist eine
Dickenzunahme nach dorsal zu erkennen.

Vergleicht man den Mittelwert der weiblichen Tibiapréparate mit dem Mittelwert der
mannlichen Tibiagpraparate, so 18sst sich ein Unterschied von 1,91 mm - 1,88 = 0,03 mm
finden. Das entspricht einer prozentualen Abweichung von 1,57%. Die weiblichen

Tibiaprparate sind also im Durchschnitt um 1,57% dicker als die méannlichen.

Mit dem Wilcoxontest soll gepriift werden, ob es einen signifikanten Dickenunterschied
zwischen weiblichen und méannlichen Tibiapraparaten gibt.

R pos.: 27

R neg.: 18
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Die zweiseitige Formulierung lautet:

HO: Es gibt keinen signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen weiblichen
und mannlichen Tibiapréparaten.

H1: Es gibt einen signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen weiblichen
und méannlichen Tibiaprparaten.

Als obere Grof3e fur die Irrtumswahrscheinlichkeit wird oo = 0,05 festgelegt.

Anhand der Tabelle 8 fir den Wilcoxontest fur paarige Stichproben bilden die Quantile
w(9;0,025) = 6 und w(9;0,975) = 39 die Grenzen des zugehorigen Verwerfungsbereichs.
Die PrufgroRe R pos. = 27 liegt innerhalb dieses Intervalls. Daher darf die

Nullhypothese nicht verworfen werden.

o n=10
0,025 53
0,975 157
0,05 61
0,95 149

Tab. 8
Quantile w(n; @ fur den Wilcoxontest bei n=10

Es it nicht von einem signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen
weiblichen und ménnlichen Tibiapréparaten auszugehen (s. Abb. 18).
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2,4

2,21

2,04

1,81

1,619

PRAPARAT

Abb. 18
Knorpeldickenvergleich zwischen weiblichen und ménnlichen Tibiapréparaten
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Im Folgenden soll unter sucht wer den, ob es einen Unter schied in der Knor peldicke
zwischen linken (s. Abb. 19) und rechten (s. Abb. 20) Tibiapr &paraten gibt.

a) linke Extremitat

Abb. 19

medial
17 | 20 1 22
1,8 F 2,0 F 2,2
~
1,9 1,9 2,0
ventral dorsal
/ \
”
lateral
\ /

Durchschnittsdicken der linken Tibiapréparate an 9 Messpunkten in mm

Hier liegen die ermittelten Werte zwischen 1,7 mm und 2,2 mm. Der Mittelwert M ist
1,96 mm. Die empirische Spannweite R betragt 0,5 mm.

b) rechte Extremitat

ventral

Abb. 20

medial

19 [ 18 I BT
/ —
1,9 1,9 1,8
~

1,8 2,0 2,0

— dorsal

/ \
”
N lateral

\ /

Durchschnittsdicken der rechten Tibiapréparate an 9 Messpunkten in mm

Hier liegen die ermittelten Werte zwischen 1,8 mm und 2,0 mm. Der Mittelwert M ist

1,89 mm. Die empirische Spannweite R betragt 0,2 mm.
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Bel den linken Prdparaten ist ein deutlicher Dickenzuwachs nach dorsal erkennbar,

wahrend er bei den rechten Exemplaren nur tendenziell vorhanden ist.

Vergleicht man den Mittelwert der linken Tibiapréparate mit dem Mittelwert der
rechten Tibiapréparate, so lasst sich ein Unterschied von 1,96 mm - 1,89 mm = 0,07 mm
finden. Das entspricht einer prozentualen Abweichung von 3,70%. Die linken
Tibigpréparate sind aso im Durchschnitt um 3,70% dicker as die rechten
Tibiapraparate.

Mit dem Wilcoxontest soll gepriift werden, ob es einen signifikanten Dickenunterschied
zwischen linken und rechten Tibiapréparaten gibt.

R pos.: 30,5

Rneg.: 14,5

Die zweiseitige Formulierung lautet:

HO: Es gibt keinen signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen linken und
rechten Tibiapraparaten.

H1: Es gibt einen signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen linken und
rechten Tibiapraparaten.

Als obere Grof3e fur die Irrtumswahrscheinlichkeit wird o = 0,05 festgel egt.

Anhand der Tabelle 8 fur den Wilcoxontest flr paarige Stichproben bilden die Quantile
w(9;0,025) = 6 und w(9;0,975) = 39 die Grenzen des zugehtrigen Verwerfungsbereichs.
Die PrufgrofRe R pos. = 30,5 liegt innerhalb dieses Intervalls. Daher darf die

Nullhypothese nicht verworfen werden.

Es ist nicht von einem signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen linken
und rechten Tibiapraparaten auszugehen (s. Abb. 21).
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2,4
2,21 o
2,04
1,81
|_
< f
< 16
&
:é O7
o 14 .
N= 18 18
0 1
Links = 0, Rechts = 1
Abb. 21

Knorpeldickenvergleich zwischen linken und rechten Tibiapréparaten

Im Folgenden soll gezeigt wer den, wie sich die Dickenverteilung bel den
Fibulapraparaten darstellt (s. Tab. 9).

Nrilinks | Nr.lrechts)
23 1,9 24 14 14 14
18 23 24 17 16 i 14 .
17 18 20 16 | TagiT L7

Nr. 2 links)

10 1,2 1,6
1,4 19 1,6
13 15 1,9

Nr. 31inks)
15 19 19
1,6 1,9 1,8
19 1,7 19
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Nr. 4 links)

1,7 1,4 11

21 18 1,4

2,0 18 1,2
Nr. 5 links)

18 1,7 1,6

15 15 1,4

1,6 1,4 1,2
Nr.6 links)

15 13 11

1,6 15 1,4

14 1,4 13
Nr. 7 links)

18 18 1,2

1,7 15 1,2

15 16 15
Nr. 8 links)

13 15 2,0

1,4 1,4 1,6

15 1,6 1,1
Nr. 9 links)

13 13 11

13 1,0 1,2

13 1,1 1,0
Nr.10 links)

16 1,4 1,6

1,6 12 1,4

11 13 11

Tab. 9

,,,,,,, Nr.4rechts)
B R 2 16
__________ L7 12 17
__________ 6 L7 i 20
,,,,,,, Nr.5rechts)
,,,,,,,,,, 12 15 i 15
__________ 14 16 i 18
B - S 14 |
,,,,,,, Nr.6rechts)
,,,,,,,,,, 15 19 16
__________ 15 .21 i L7
- S I 19
,,,,,,, Nr.7rechts)
- - T 18 |
__________ 13 14 i 16 |
__________ 12 A7 i 18 |
,,,,,,, Nr.8rechts)
I N S 14
__________ 12 15 i 16
__________ 19 16 i 15 |
_______ NrOrechts)
,,,,,,,,,, .,
__________ 14 14 i 13
B 2 R 2 12 |
Nr.10 rechts)
B S =< I 16 |
__________ 12 15 14
0,9 14 1,6

_______________________________________________________________

Dickenverteilung der Fibulapréparate an 9 Messpunkten
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Wie bel den Tibiae werden auch jetzt die Mittelwerte der einzelnen Messpunkte
gebildet ohne dabei auf das Geschlecht zu achten und ohne zwischen linker und

rechter Extremitét zu unter scheiden (s. Abb. 22).

medial

15

16

T

1,6

ventral

Abb. 22

16

16

dorsal

\

\

lateral

/

Durchschnittsdicken aller Fibulapréparate an 9 Messpunkten in mm

Hier liegen die ermittelten Werte zwischen 1,5 mm und 1,6 mm. Der Mittelwert M ist
1,56 mm. Die empirische Spannweite R betragt 0,1 mm. Auch bel den Fibulapréparaten

ist eine Knorpeldickenzunahme nach dorsal zu erkennen.
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Im Folgenden soll unter sucht wer den, ob es einen Unter schied in der Knor peldicke
zwischen weiblichen und mannlichen Fibulapr&paraten gibt (s. Abb. 23 und 24).

a) weibliche Fibulae

medial
16 | 15 e T
16 17 17 |
N 15 16 17
ventral ' ' ' dorsal
/ \
”
lateral
\ /

Abb. 23
Durchschnittsdicken der weiblichen Fibulapréparate an 9 Messpunkten in mm

Hier liegen die ermittelten Werte zwischen 1,5 mm und 1,7 mm. Der Mittelwert M ist
1,61 mm. Die empirische Spannweite R betragt 0,2 mm.

b) mannliche Fibulae

medial
15 | 16 | s
14 15 16 |
N B 15 15
ventral ' ' ' dor sal
/ \
”
|ateral
\ /

Abb. 24
Durchschnittsdicken der mannlichen Fibulapréparate an 9 Messpunkten in mm

Hier liegen die ermittelten Werte zwischen 1,4 mm und 1,6 mm. Der Mittelwert M ist
1,51 mm. Die empirische Spannweite R betragt 0,2 mm.
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Sowohl bei den weiblichen as auch bel den méannlichen Fibulae ist ene

Dickenzunahme nach dorsal zu erkennen.

Vergleicht man den Mittelwert der weiblichen Fibulaprgparate mit dem Mittelwert der
mannlichen Fibulaprdparate, so lasst sich ein Unterschied von 1,61 mm - 1,51 mm =
0,10 mm finden. Das entspricht einer prozentualen Abweichung von 6,62%. Die
weiblichen Fibulaprgparate sind also im Durchschnitt um 6,62% dicker as die

mannlichen Fibulapréparate.

Mit dem Wilcoxontest soll gepriift werden, ob es einen signifikanten Dickenunterschied
zwischen weiblichen und méannlichen Fibulapréparaten gibt.

R pos.: 40,5

R neg.: 4,5

Die zweiseitige Formulierung lautet:

HO: Es gibt keinen signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen weiblichen
und méannlichen Fibulapréparaten.

H1: Es gibt einen signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen weiblichen
und mannlichen Fibul apraparaten.

Als obere Grof3e fur die Irrtumswahrscheinlichkeit wird o = 0,05 festgel egt.

Anhand der Tabelle 8 fur den Wilcoxontest flr paarige Stichproben bilden die Quantile
w(9;0,025) = 6 und w(9;0,975) = 39 die Grenzen des zugehtrigen Verwerfungsbereichs.
Die Prufgréfi3e R pos. = 40,5 liegt ausserhalb dieses Intervalls. Die Nullhypothese kann
auf dem vorgegebenem Signifikanzniveau verworfen werden. Daher muss die

Alternativhypothese angenommen werden.

Es ist von einem signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen weiblichen
und méannlichen Fibulapréparaten auszugehen (s. Abb. 25).



Ergebnisse

52

2,2

2,01

1,81

1,61

1,41

PRAPARAT

Abb. 25
Knorpeldickenvergleich zwischen weiblichen und ménnlichen Fibulapréparaten
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Im Folgenden soll unter sucht wer den, ob es einen Unter schied in der Knor peldicke
zwischen linken und rechten Fibulapr&paraten gibt (s. Abb. 26 und 27).

a) linke Extremitat

ventral

Abb. 26

medial
16 | 15 e T
16 16 15 |
N 15 15 14
' ' ' dorsal
/ \
lateral
\ /

Durchschnittsdicken der linken Fibulapréparate an 9 Messpunkten in mm

Hier liegen die ermittelten Werte zwischen 1,4 mm und 1,6 mm. Der Mittelwert M ist
1,53 mm. Die empirische Spannweite R betragt 0,2 mm.

b) rechte Extremitét

ventral

Abb. 27

medial
15 [ 15 1 16
14 |= 1,6 |= 17
N 15 16 17
— dorsal
/ \
lateral
\ /

Durchschnittsdicken der rechten Fibulaprdparate an 9 Messpunkten in mm
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Hier liegen die ermittelten Werte zwischen 1,4 mmund 1,7 mm. Der Mittelwert M ist

1,57 mm. Die empirische Spannweite R betragt 0,3 mm.

Wahrend man einen Dickenzuwachs nach dorsal bei den linken Fibulapraparaten nicht

erkennen kann, ist er bei den rechten deutlich ausgepréagt.

Vergleicht man den Mittelwert der rechten Fibulaprdparate mit dem Mittelwert der
linken Fibulapraparate, so l&sst sich ein Unterschied von 1,57 mm - 1,53 mm = 0,04 mm
finden. Das entspricht einer prozentualen Abweichung von 2,61%. Die rechten
Fibulapraparate sind also im Durchschnitt um 2,61% dicker als die linken
Fibulapraparate.

Mit dem Wilcoxontest soll geprift werden, ob es einen signifikanten Dickenunterschied
zwischen linken und rechten Fibulapréparaten gibt.

R pos.: 18

R neg.: 27

Die zweiseitige Formulierung lautet:

HO: Es gibt keinen signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen linken und
rechten Fibulapraparaten.

H1: Es gibt einen signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen linken und
rechten Fibulapréparaten.

Als obere Grof3e fur die Irrtumswahrscheinlichkeit wird o = 0,05 festgel egt.

Anhand der Tabelle 8 fur den Wilcoxontest flr paarige Stichproben bilden die Quantile
w(9;0,025) = 6 und w(9;0,975) = 39 die Grenzen des zugehtrigen Verwerfungsbereichs.
Die Prifgrofie R pos. = 18 liegt innerhalb dieses Intervalls.

Es ist nicht von einem signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen linken
und rechten Fibulaprgparaten auszugehen (s. Abb. 28).
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Abb. 28

Knorpeldickenvergleich zwischen linken und rechten Fibulapréparaten
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Im Folgenden soll untersucht werden, ob die Knorpeldicken zwischen Tibiae und
Fibulae unter schiedlich sind.

Vergleicht man den Mittelwert der Tibiae mit dem Mittelwert der Fibulae, so lasst sich
ein Unterschied von 1,91 mm - 1,56 mm = 0,35 mm finden. Das entspricht einer
prozentualen Abweichung von 22,44%. Die Tibiae sind also im Durchschnitt um
22,44% dicker alsdie Fibulae.

Der Wilcoxontest ergibt:

R pos.: 45

Rneg.: 0

Die zweiseitige Formulierung lautet:

HO: Es gibt keinen signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen Tibiae und
Fibulae

H1: Es gibt einen signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen Tibiae und
Fibulae

Als obere Grof3e fur die Irrtumswahrscheinlichkeit wird o = 0,05 festgelegt.

Anhand der Tabelle 8 fir den Wilcoxontest flr paarige Stichproben bilden die Quantile
w(9;0,025) = 6 und w(9;0,975) = 39 die Grenzen des zugehérigen Verwerfungsbereichs.
Die Priifgrofe R pos. = 45 liegt aul3erhalb dieses Intervalls. Die Nullhypothese kann auf
dem vorgegebenem Signifikanzniveau verworfen werden. Daher muss die

Alternativhypothese angenommen werden.

Es ist von einem signifikanten Unterschied in der Knorpeldicke zwischen Tibiae und
Fibulae auszugehen (s. Abb. 29).
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2,01
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1,2

Tibia = 0, Fibula = 1

Abb. 29
Knorpeldickenvergleich zwischen allen Tibia- und Fibulapréparaten

Im Folgenden soll untersucht werden, ob es Parallelen in der GroRenvertellung
der Knorpeloberflachen und Dicken des Unter suchungsgutes gibt.

Um eine bessere Ubersicht zu erhalten, werden mit Hilfe eines Kombinationsdiagramms
die jeweiligen Mittelwerte der einzelnen Vergleichspaare miteinander konfrontiert (s.
Abb. 30). Es gilt, mogliche Korrelationen zu beobachten und Verbindungen oder
Kontraste zu erkennen.
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Abb. 30

Vergleich der Mittelwerte von Fldchen und Dicken des Untersuchungsgutes

Es fallt auf, dass die Mittelwerte der Flachen und Dicken des Untersuchungsgutes bel
den mannlichen Tibiaprdparaten eng beisammen sind, wahrend sie bei den ménnlichen
Fibulapraparaten weit auseinander stehen. Dem gegeniber it der Abstand der
Mittelwerte der weiblichen Tibiae und Fibulae geringer ausgebildet. Die linken Tibia-
und Fibulapraparate zeigen eine grofe Differenz beim Vergleich der Mittelwerte
zwischen Flachen und Dicken, wahrend diese bei den rechten Praparaten eng zusammen

sind.

Das Diagramm zeigt: Es ist nicht von einer Korrelation zwischen der Verteilung der

Flachen und Dicken des Untersuchungsgutes auszugehen.
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3.3) Auswertung der Hamatoxylinféarbung

Auf diesem histologischen Bild (s. Abb. 31) erkennt man auf der rechten Seite die
Tangentialfaserschicht des Knorpels. Unterhalb dieser Schicht sind zahlreiche Zellen
und Chondrone zu erkennen. Innerhalb der Chondrone liegen allerdings nur etwa 2-3
Zellen, normal sind 5-6. Dieses Bild setzt sich bis zur Kalzifizierungszone fort. Es ist
kaum ein Unterschied zu den oberen Schichten zu erkennen. Zwischen den
Knorpelhdfen der einzelnen Chondrone sind nur wenige unmaskierte Fasern zu
erkennen. Die Kalzifizierungszone ist dick und reicht bis zur subchondralen

Sklerosezone, die das Knorpelgewebe vom Knochen trennt.

Abb. 31
Hamatoxylinférbung eines Knorpel schnittes des proximalen Tibiofibulargelenks
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3.4) Auswertung der Immunhistochemie

Hier (s. Abb. 32) erkennt man das braungeférbte Kollagen Typ II. Es féllt jedoch auf,
dass es nicht ubiquitér vorkommt, sondern hauptsachlich im Inneren des Knorpels und
kaum an der Oberflache. AulBerdem ist es vermehrt innerhalb der Knorpelhéfe und

weniger in den Interterritorien zu finden (s. Abb. 32).

Abb. 32
I mmunhistochemie eines Knorpel schnittes des proximalen Tibiofibulargel enks
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4) Diskussion

Klinische Aspekte

Die Therapie von umschriebenen chondralen und osteochondralen Knorpeldefekten im
Kniegelenk ist ein weites Feld mit verschiedenen Ansétzen, aber wenig erfolgreichen
Ergebnissen. Neben zahlreichen Problemen wie Schmerzen, Schwellung, Instabilitdt im
Kniegelenk usw, kann ein Knorpeldefekt zu einer Kniegelenksarthrose fiihren [8, 53].
Nach Morscher fiihrt jeder Knorpeldefekt im Knie iiber kurz oder lang zu einer Arthrose
[49].

Zwei wichtige Therapiemoglichkeiten miissen grundsitzlich unterschieden werden. Die
erste basiert auf der Annahme, dass korpereigene multipotente Zellen zu Knorpelzellen
differenzieren konnen. Zu diesem Zweck werden Locher in den subchondralen Knochen
gebohrt oder dieser mikrofrakturiert. Durch die Stimulierung der multipotenten Zellen
will man eine bessere Versorgung des defekten Knorpelareals durch Diffusion aus den
umliegenden Gefdalen im subchondralen Knochen gewéhrleisten und hofft auf deren
Proliferation in reife Knorpelzellen, die das defekte Areal bedecken sollen [3, 11, 13,
17, 32, 34, 35, 48, 49, 53].

Die Ergebnisse sind jedoch bislang nicht iiberzeugend. Es wird zwar iiber eine
Proliferation und die Entstehung von fibrosem Knorpel berichtet. Dieser ist aber von

minderer Qualitdt und daher als Therapieansatz bei Erwachsenen kaum zu gebrauchen

[9].

Wihrend die Erndhrungsfunktion der Synovia des Kniegelenks bei Erwachsenen eine
nicht unbedeutende Rolle spielt, wird das Knorpelgewebe bei heranwachsenden
Individuen mit offenen Wachstumsfugen hauptsidchlich durch Diffusion aus den
Gefillen des subchondralen Knochens erndhrt. Die Vaskularisation des Knochens ist bei

Jugendlichen besser [33,44].
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Die Anzahl multipotenter Zellen mit Proliferationsneigung ist grofer und die
Voraussetzungen zur Entstehung qualitativ hoherwertigen Knorpels nach Knietraumen
mit Knorpel-Knochenschidigung sind eher gegeben als bei Erwachsenen.
Knorpeldefekte im Kindesalter oder in der Adoleszenz haben somit ein groBeres
intrinsisches Reparaturpotenzial und bediirfen der strengen Uberdenkung der Indikation
zur Anbohrung oder Mikrofrakturierung des subchondralen Knochens. Zu diesem

Aspekt sind bislang jedoch leider noch keine Studien veroffentlicht worden.

Die zweite Moglichkeit ist die Verpflanzung von geziichteten Knorpelzellen in defekte
Gebiete des Kniegelenks [5, 6, 23, 24, 49, 53, 55].

Geziichtete Knorpelzellpraparate sollen in defekte Gebiete eingebracht werden, mit der
Umgebung verwachsen und die Funktion des urspriinglichen Knorpels libernehmen.
Problematisch dabei ist die Tatsache, dass oftmals nur fibréser Knorpel gebildet wird,
der qualitativ dem hyalinen in diesem Bereich nicht ebenbiirtig ist. AuBlerdem ist die
Verankerung des transplantierten Knorpels in der Umgebung nicht sicher [23, 24, 34,
60].

In Hommingas Studie [34] wird radiologisch nachgewiesen, dass bei Patienten mit
perichondraler Transplantation nach zwei Jahren eine vollstindige knocherne
Mineralisierung und Ossifikation des reparierten Defekts auftritt. Das kann jedoch nicht
das Ziel einer erfolgreichen Defektheilung sein. Wiinschenswert wire eher eine
Induktion von Regeneration und Proliferation der dem Defekt anliegenden,
benachbarten Knorpelzellen und somit der Entstehung von ebenbiirtigem hyalinen
Knorpel. Diese ist jedoch nur schwierig zu realisieren und fiithrte in den bisherigen

Studien nicht zum angestrebten Ziel [23, 24, 60].
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Zusétzlich ist die Verpflanzung von allogenen Transplantaten gegeniiber autologen
Transplantaten zu unterscheiden. Da Knorpelgewebe nicht durchblutet wird, bietet sich
die Uberlegung an, primir allogenes Knorpelgewebe zu iibertragen. Es gibt keinen
Kontakt zu Abwehrzellen, so dafl antigene Eigenschaften theoretisch nicht wirksam
sind. In einigen verdffentlichten Studien wurden jedoch gehduft immunologische
Reaktionen beobachtet und es kam zur Resorption oder Abstofung des allogenen

Transplantats [12, 61, 62]. Die Griinde fiir das Entstehen dieser Reaktionen sind unklar.

In einer Studie von Herndon [29] werden homologe und autologe Transplantate
verglichen. Im histologischen Bild sind nach einiger Zeit bei den homologen
Transplantaten ausgedehntere Nekrosen zu erkennen. Insbesondere wird dieses
Phidnomen bei groBen Allotransplantaten diskutiert. Dort soll es zu einem gehéuften
Auftreten von Antikorperreaktionen gekommen sein, die zudem auch lénger andauerten
und stirker ausgeprigt waren [12, 16, 53, 63]. Dennoch wurde auch dieses Verfahren

fiir eine gewisse Zeit in einigen Zentren angewandt.

Die Ergebnisse der oben aufgefiihrten Studien beweisen, dass die Gefahr fiir verldngerte
Abwehrreaktionen und die Abstoung des allogenen Transplantats gréBer ist als bei
autologen Transplantaten. Neben diesen immunologischen Problemen sprechen auch
ein erhohter Kostenfaktor und die problematische Logistik gegen das Verfahren der

allogenen Knorpeltransplantation.

Erginzend soll die prospektive Studie von Breinan [5] erwdhnt werden, in der 44

experimentell erzeugte Knorpeldefekte in Hundeknien behandelt und untersucht

werden. Es wird in 3 Gruppen eingeteilt:

1) autolog transplantierte Knorpelzellen, die unter einem Periostlappen implantiert
werden

2)  ein implantierter Periostlappen allein

3)  eine nicht behandelte Kontrollgruppe
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Nach 12 und 18 Monaten werden keine Unterschiede in den einzelnen
Therapieverfahren festgestellt. Das heif3t also, dass weder ein implatierter Periostlappen
noch autolog iibertragene Knorpelzellprdparate zu dem gewiinschten Ergebnis fiihren.
Die nicht behandelte Kontrollgruppe erzielt die gleichen Ergebnisse und ist den oben

aufgefiihrten Alternativen ebenbiirtig.

Man kommt zu dem Schluss, dass die Anziichtung und Ubertragung sowohl von
allogenen als auch von autologen Knorpelzellpridparaten nicht zu dem erhofften Ziel der

Bildung von funktionsgerechtem hyalinen Knorpel im Kniegelenk fiihrt.

Wie Hargody [27] aufzeigt, hat ein kleines osteochondrales Zylinderpriparat im
Gegensatz zu den oben aufgefiihrten Therapieoptionen sehr gute Chancen zu iiberleben
und nicht resorbiert zu werden. Studien, die vornehmlich in der letzten Zeit zu
allogenen und autologen osteochondralen Transplantationen durchgefiihrt wurden,
verdeutlichen die Vorteile insbesondere der zweitgenannten Therapiemdglichkeit und

fiihren zu guten Ergebnissen [4, 25, 26, 27, 37].

Selbstverstdndlich kann es auch bei der Transplantation von Knorpel-

Knochenmanschetten zu Problemen kommen.

Je groBer der osteochondrale Defekt ist, desto schlechter ist das klinische Ergebnis [12,
36]. AuBerdem korreliert das Ausmall der Degeneration des Knorpelareals und somit
die Neigung zur Entwicklung einer Arthrose bei klinisch manifesten Defekten mit der
GroBe der osteochondralen Schiaden [43]. Kleinere osteochondrale Schidigungen haben
somit ein geringeres Risiko der Arthroseentwicklung als groBere. Neben der
eingeschriankten Masse an Spenderknorpel kommt es natiirlich auch am Entnahmeort zu
einer Schadigung und damit zu moglichen degenerativen Vorgédngen. Die Heilung an
der primdren Defektstelle wird durch Schadigung einer sekundiren Stelle ,,erkauft®.

Auch diese Schadigung fiihrt nach Morscher definitiv zu einer Arthrose [49].



Diskussion 65

Nach Gelenkknorpelentnahme aus dem Knie kommt es zu einer erhohten Belastung des
Umgebungsknorpels und damit zu der Gefahr von weiteren Knorpeldefekten in der
Nachbarschaft des Entnahmeortes [7, 36]. An dieser Stelle wird niemals mehr hyaliner

Knorpel entstehen.

Befiirworter der Knorpel-Knochentransplatation aus dem Kniegelenk in die primér
defekten Anteile behaupten, dass die dorsomediale Femurkondyle einen kaum
belasteten Bereich darstellt [66]. Das ist jedoch nicht nachvollziehbar. Da im
Kniegelenk bei Bewegung jegliches Areal belastet wird, fiihrt auch die Entnahme von
Knorpel-Knochenmanschetten aus dem dorsalen Umfang der medialen Kondylenrolle
zu Funktionseinbuflen im Kniegelenk. Ein weiteres Problem bei der Entnahme von
Knorpel-Knochenmanschetten aus dem Kniegelenk ist die geringe Knorpelmenge, die
fiir die Fiillung eines primiren Defektes zur Verfiigung steht. Es stellt sicht die Frage,
ob bereits 1-7 mm grofle Defekte am Entnahmeort zu degenerativen Schadigungen
fiihren [7]. Simonian [59] beobachtet signifikante Schidigungen in allen Knorpelarealen
im Knie, die fiir eine Transplantation zur Verfiigung gestellt werden. Jede Entnahme
von osteochondralen Zylindern fiihrt somit zu degenerativen Schadigungen im Knie,
was im Zusammenhang mit den oben aufgefiihrten Problemen eine Autotransplantation
von Knorpel-Knochenmanschetten aus dem Kniegelenk als Therapie der ersten Wahl in

Frage stellt.

Nach Vergleich der bearbeiteten und analysierten Studien kommt man zu dem Schluss,
dass die Autotransplantation von osteochondralen Transplantaten mit Problemen
behaftet ist, die hauptsdchlich durch die sekundir erzeugten Schiddigungen im

Kniegelenk entstehen.
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Prinzipiell ist die  Autotransplantation von  Knorpel-Knochenmanschetten
wiinschenswert und weist gegeniiber den anderen beschriebenen Verfahren deutliche
Vorteile auf. Es muss also ein Entnahmeort gefunden werden, der als wenig belastet gilt
und sich nicht im Kniegelenk befindet. Auerdem muss er die ndtigen Eigenschaften
besitzen, um seinen Aufgaben nach Ubertragung gerecht zu werden. Sekundir diirfen
keine neuen Defekte entstehen und wenn sie entstehen, sollen sie nicht so signifikant

sein wie bei der Entnahme aus dem Kniegelenk.

Es bietet sich deshalb die Autotransplatation von Knorpel-Knochenmanschetten aus
dem proximalen Tibiofibulargelenk an, auf deren Stirken und Schwéchen weiter unten
eingegangen wird. Zundchst sollen die mikroskopischen und makroskopischen

Eigenschaften des Knorpels aus dem proximalen Tibiofibulargelenk diskutiert werden.

4.1) Diskussion der Flichenberechnung

Es stehen im Durchschnitt 1,85 cm? Gewebe fiir eine Autotransplantation von Knorpel
aus einem Tibiaprdparat zur Verfiigung. Bei den Fibulapridparaten sind es im
Durchschnitt immerhin 1,63 c¢cm? Die méannlichen Tibiapriparate sind um 1,94 cm? -
1,77 em? = 0,17 cm? oder 9,60% groBer als die weiblichen. Die rechten Tibiapridparate
sind um 1,86 cm? - 1,84 cm? = 0,02 cm? oder 1,09% groBer als die linken. Die
méinnlichen Fibulapriparate sind um 1,74 cm? - 1,52 cm? = 0,22 cm? oder 14,47%
groBer als die weiblichen. Die linken Fibulapréparate sind um 1,66 cm? - 1,61 cm? =

0,05 cm? oder 3,11% grofB3er als die rechten Fibulae.

Summiert man die Mittelwerte der Knorpelflichen von Tibiaprdparaten und
Fibulaprédparaten ohne das Geschlecht zu beriicksichtigen und ohne zu beriicksichtigen,
ob es sich um die rechte oder linke Extremitdt handelt, erhdlt man eine

Gesamtknorpelfliche von 1,85 cm? + 1,63 cm? = 3,48 cm?.
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Es ist also davon auszugehen, dass im Durchschnitt 3,48 cm? Gelenkknorpelfldche fiir

die Autotransplantation aus einem proximalen Tibiofibulargelenk zur Verfiigung stehen.

Wie zuvor beschrieben gibt es jedoch signifikante Unterschiede zwischen weiblichen
und minnlichen Priaparaten. Bei weiblichen Praparaten stehen im Durchschnitt 1,77 cm?
Knorpelgewebe aus einem Tibiaprdparat und 1,52 cm? aus einem Fibulaprdparat zur
Verfiigung. Das sind insgesamt 1,77 cm? + 1,52 cm? = 3,29 cm? Knorpelgewebe in
einem proximalen Tibiofibulargelenk. Bei den ménnlichen Priparaten sind es fiir die
Tibia 1,94 cm? und fiir die Fibula 1,74 cm?. Das sind insgesamt 1,94 cm? + 1,74 cm? =
3,68 cm?. Somit ist durchschnittlich bei méannlichen proximalen Tibiofibulargelenken
3,68 cm? - 3,29 cm? = 0,39 cm?® mehr Knorpelgewebe als bei den weiblichen zu

erwarten.

Der Unterschied bei rechten und linken Préparaten ist nicht so grof3. Rechts sind es fiir
die Tibia 1,86 cm? + 1,61 cm? = 3,47 cm?. Links sind es 1,84 cm? + 1,66 cm? = 3,50
cm?. Somit ist die Gesamtknorpelflache der linken Priaparate um 0,03 cm? groBer als die

rechte.

Die Grossen der Knorpeldefekte im Kniegelenk lassen sich nur schwer in Klassen
einteilen. Peterson bezeichnet Defekte iiber 1,5 cm? als grofle Defekte [53]. In anderen
Studien bezeichnet man bereits Knorpeldefekte mit einem Durchmesser von 0,9 mm als
grofle Defekte [13]. In [5] werden zwei Patienten vorgestellt mit Defektgroflen von 4

cm? bzw. 2 cm?.

Die DefektgroBBen sind somit variabel, in den meisten Fillen aber kaum grofler als 4
cm?. Dieser Zusammenhang ist wichtig fiir die Beantwortung der Frage, ob man aus
dem proximalen Tibiofibulargelenk genug Knorpelgewebe fiir die Reparatur der

meisten Beschiddigungen im Kniegelenk erhalt.
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Die Untersuchungsergebnisse dieser Arbeit zeigen im Durchschnitt 3,48 cm?
Knorpelgewebe fiir jedes Prédparat. Bei zwei Gelenken pro Patient macht das in der
Summe 6,96 cm? Knorpelgewebe fiir eine mogliche Autotransplantation ins Kniegelenk.
Damit kann ein GroBteil der Knorpeldefekte im Kniegelenk abgedeckt und repariert

werden.

Die Gelenkknorpeloberfliche der Tibia ist im Durchschnitt um 0,22 cm? oder 13,50%
grofBer als die Gelenkknorpeloberfldche der Fibula. Der Gréenunterschied zugunsten
der Knorpeloberflichen der Tibiae kann mehrere Griinde haben. Ein Grofteil des
Korpergewichts lastet auf den Kniegelenken. Um die Statik des Korpers zu erhalten,
Gelenkbewegungen durchzufithren und Gleichgewichtsverlagerungen auszugleichen
ohne den Knorpel des Kniegelenks zu iiberlasten, muss ein Teil dieser Kréfte
weitergegeben werden. Das proximale Tibiofibulargelenk fangt so einen Teil der
ankommenden Kréfte auf, absorbiert ihn und/oder gibt ihn weiter. Die zur Absorbierung
von Stoflen oder Gewalteinwirkungen notwendige Knorpelfliche ist die kleinere der
beiden, also die der Fibula. Die Tibia hat eine groBere Fliche und stellt somit einen
Spielraum zur Verfiigung, in dem die Fibula Gleitbewegungen durchfiihren kann und
fir die Weiterleitung der wirkenden Kréfte sorgt. Da sich die Grolen beider
Gelenkflichen um iiber 10% unterscheiden, kann man nicht von einer

vernachlissigbaren Gleitbewegung ausgehen.

Braus, von Lenz und Waldeyer bezeichnen das proximale Tibiofibulargelenk als
Amphiarthrose — ein Gelenk, dessen Bewegungen durch die es umgebenden straffen
Béinder stark eingeschrinkt sind. Basmajian beschreibt das proximale
Tibiofibulargelenk als ein Nebengelenk, um der Fibula geringe Bewegungen zu
ermoglichen und sie so vor Frakturen bei plotzlichen Bewegungen zu schiitzen [2].
Barnett und Napier beschreiben den Bewegungsumfang der Fibula etwas
eindriicklicher. Bei Dorsoflexion des oberen Sprunggelenks rotiert die Fibula nach
lateral. Davon abzuleiten ist ihre Eigenschaft, Torsionskrifte auf das obere

Sprunggelenk abzufedern [45].
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Reimann und Anderhuber erweitern diese Feststellung: Weil die kndcherne
Seitenfithrung des Gelenks, die ,,Malleolengabel® fiir den vorderen Abschnitt der
Trochlea tali zu eng ist, kommt es wéhrend des letzten Drittels der Dorsalflexion zu
einem zunehmenden Druck der Facies malleolaris lateralis auf die Facies articularis
malleoli fibulae, folglich zum Ausweichen des AuBenkndchels und dadurch zu
Kompensationsbewegungen des gesamten Wadenbeines. Diese erfolgen in

transversaler, sagittaler, vertikaler und rotatorischer Hinsicht.

Dabei sind sie ausschlieBlich passiver Natur und bestehen immer in Lageverdnderungen
der Fibula gegeniiber der Tibia [54]. Dieser Sachverhalt wird durch die beschriebene,
signifikante GroBendifferenz zwischen Knorpelfldche der Tibia und der Fibula indirekt
bestitigt.

Daraus folgt, dass man von einer zumindest geringen Beweglichkeit des
Tibiofibulargelenks ausgehen muss. Da die Gelenkknorpeloberfliche der Tibia groBer
als die der Fibula ist, kann die Fibula Kompensationsbewegungen bis zu einem
gewissen Grad ausfiihren und nutzt dabei die komplette Knorpelflache der Tibia als
Gleitlager. Ist die Gelenkknorpeloberfliche der Tibia sehr grof3, kdnnen ausgeprigte
Bewegungen der Fibula erfolgen. Ist sie klein, kdnnen nur minimale Bewegungen

durchgefiihrt werden.

Somit wird klar, dass weitere Bedingungen fiir die Bewegungen im proximalen
Tibiofibulargelenk vorausgesetzt werden konnen. Die Syndesmose des distalen
Tibiofibulargelenks ist elastisch aufdehnbar. AuBerdem muss von einer gewissen
Nachgiebigkeit der Membrana interossea cruris ausgegangen werden [54]. Diese kann

durch die Anordnung der Fasern der Membran gewéhrleistet werden.
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Ablauf und Qualitit der Bewegungen wie Rotation, Gleitbewegung etc. sind im
proximalen Tibiofibulargelenk bei jedem Menschen unterschiedlich. Somit ist es auch
nicht erstaunlich, dass die jeweiligen Gelenke ein individuelles Aussehen haben. Geméif
der Studie von Sugita kann aufgrund der Ausrichtung der Gelenklinie auf das Alter des
Patienten geschlossen werden [64].

Typ A) die Gelenklinien von Tibia und Fibula sind gerade.

Typ B) die Gelenklinie der Tibia ist konvex.

Typ C) die Gelenklinie der Fibula ist konvex.

Hier ist Typ B mit jiingeren Patienten assoziiert. Der Neigungswinkel des Gelenks ist
grofer als bei A und C, Tibia und Fibula sind in sich am wenigsten rotiert. Die Fibula

steht gegeniiber der Tibia leicht nach vorne.

Auf der anderen Seite tritt Typ C eher bei alten Menschen auf. Der Neigungswinkel ist
kleiner als bei A und B, Fibula und Tibia stehen rotiert zueinander. Die Fibula fillt

gegeniiber der Tibia leicht nach hinten [64].

Somit sind unterschiedliche Bewegungen in diesem Gelenk moglich. Je nach Alter
konnen degenerative Verdnderungen oder Sklerosierungen zu Einschrinkungen von
Bewegungsmoglichkeiten fithren. Jiingere Patienten konnen daher den ganzen
Bewegungsumfang im proximalen Tibifibulargelenk nutzen, wihrend éltere Patienten
ein steiferes Gelenk haben, was in seinem Bewegungspotenzial eingeschriankt ist. Diese

Hypothese muss jedoch erst noch durch andere Studien bestitigt werden.

Aufgrund der anatomischen Lage des proximalen Tibiofibulargelenks ist es fiir
Verletzungen unterschiedlicher Art pridestiniert. Traumatische Ereignisse konnen zu
Frakturen oder Dislokationen des Gelenks fiihren. Eine Gelenkstabilitdt wird vorne
durch eine dicke Kapsel gewdhrleistet. AuBerdem halten das Ligamentum capitis
fibulae anterius vorn und die lange Sehne des Musculus biceps femoris seitlich den
Fibulakopf in der fiir ihn vorgesehenen Pfanne der lateralen Tibiakondyle. Auch hinten
wird das Gelenk durch ein kriftiges Band verstirkt, welches vom Fibulakopf zum
hinteren Anteil der Popliteasehne verlduft. Der obere Teil des Gelenks wird vom

lateralen Kollateralband gehalten [52].



Diskussion 71

Was aber passiert, wenn dieser Verbund von Biandern und Sehnen aus unterschiedlichen
Griinden trotzdem durchtrennt wird und damit das proximale Tibiofibulargelenk seine
Aufgaben nicht mehr durchfiihren kann? Dazu gibt es bislang nur wenig Literatur.
Durch traumatische oder idiopathische Ursachen kommt es zu Schmerzen, die der
Verletzung des lateralen Meniskus dhneln. AuBerdem kann es moglicherweise zu einer
chronischen Instabilitit im proximalen Tibiofibulargelenk kommen. Falkenberg
unterteilt 4 unterschiedliche Typen [20]:

1)  Subluxation

2)  Anterolaterale Dislokation

3) Posteromediale Dislokation

4)  Superiore Dislokation

In der Literatur wird vorgeschlagen, in diesen Fillen eine Resektion des
Fibulakopfchens oder eine Arthrodese des proximalen Tibiofibulargelenks
durchzufiihren [20, 21, 50, 58]. Die Patienten sind postoperativ nach einiger Zeit
beschwerdefrei [20].

Ubertrigt man diesen Umstand nun auf die Transplantation von Gelenkknorpel aus dem
proximalen Tibiofibulargelenk ins Kniegelenk, erscheint es legitim (auch wenn die
Zahl der genannten Untersuchungen wie gesagt noch gering ist), eine der gerade
genannten  Operationsmoglichkeiten ~ anzuwenden, = wenn  eine  Knorpel-
Knochenmanschette aus dem proximalen Tibiofibulargelenk entnommen wird. Der

Patient ist postoperativ an dieser Stelle kaum beeintrichtigt.
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4.2) Diskussion der Dickenberechnung

Die Dicke der Priparate nimmt nach dorsal zu. Bei den Tibiae sind es ventral im
Durchschnitt 1,8 mm und dorsal 2,0 mm. Bei den Fibulae sind es ventral 1,5 mm und
dorsal 1,6 mm. Es gibt keine Unterschiede zwischen der rechten und linken Extremitét.
Bei den Tibiae wird ebenso kein Unterschied zwischen weiblichen und ménnlichen
Priparaten festgestellt. Bei den Fibulae sind die Knorpeldicken der weiblichen

Priparate im Durchschnitt um 0,1 mm grosser als die ménnlichen.

Die Dickenzunahme nach dorsal sowohl bei den Tibiae als auch bei den Fibulae spricht
fiir eine vermehrte Belastung in den hinteren Regionen des Gelenks. Dort wirken
groBBere Kréfte auf das Gelenk ein als vorne, so dass mehr Knorpelmasse fiir die
Absorption notig ist. Das Gewicht des Menschen, Kréfte die auf das proximale
Tibiofibulargelenk einwirken und die Statik fiihren zu einer Verlagerung des
Hauptgewichtsanteils in den dorsalen Anteil des Gelenks. Dort werden Kréfte
abgefedert und ausgeglichen, wihrend in den vorderen Anteilen ein verminderter
Belastungsanteil zu erwarten ist. Der hintere Knorpel ist an seine Aufgaben adaptiert
und weist folglich vielmehr die Eigenschaften des stark beanspruchten
Kniegelenkknorpels auf als der vordere Knorpel. So koénnten also bei
Knorpeltransplantationen aus dem proximalen Tibiofibulargelenk eher Knorpel-
Knochenmanschetten aus dem hinteren Anteil des Gelenks die Aufgaben des Knorpels
im Kniegelenk iibernehmen, da der Knorpel in diesem Berich der Morphe des
Kniegelenkknorpels &dhnelt. Es ist zu vermuten, dass vorne vom morphologischen
Aspekt her sehr jung anzusprechender Knorpel mit dem weiter unten beschriebenen
typischen Zellbild vorherrscht und Knorpelanteile aus dem vorderen Bereich erst
erlernen miissten, die Funktion des Kniegelenkknorpels zu libernehmen. Geméal diesen
Erlauterungen sollten bei kleineren Knorpeldefekten im Kniegelenk gezielt Knorpel-
Knochenmanschetten aus dem dorsalen Bereich des Tibiofibulargelenks entnommen
werden, wihrend sich diese Problematik bei groferen Knorpeldefekten aufgrund der
begrenzten Masse an Knorpelgewebe nicht stellt. Bislang sind keine Studien bekannt,
die den Gelenkknorpel des vorderen Anteils des proximalen Tibiofibulargelenks von

dem des hinteren differenzieren.
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4.3) Diskussion der Histologie

In der histologischen Untersuchung entspricht das Zellbild einem jungen hyalinen
Knorpel. Charakteristika sind zellarme Chondrone, kleine Chondrozyten von flacher
Gestalt und eine hohe Zellzahl in Relation zum Interzellularraum bei interterritorial
fehlender Asbestfaserung oder anderen Alterserscheinungen. Im Vergleich zum
Gelenkknorpel des Kniegelenks spricht das Zellbild fiir eine verminderte stattgefundene
Belastung. Aufgrund der ausgeprigten Kalzifizierungszone kann der auf den Knorpel
ausgeilibte Druck weniger ausgeglichen werden als z.B. beim Gelenkknorpel des

Kniegelenks.

Allerdings ist anzunehmen, dass der Knorpel des proximalen Tibiofibulargelenks bei
einer Transplantation ins Kniegelenk nach einiger Zeit die Aufgaben des
Gelenkknorpels des Kniegelenks gleichwertig tibernimmt. Dafiir sprechen die zu
erwartenden adaptiven Fédhigkeiten bei Zellreichtum und die etwa im Vergleich zum
Kniegelenksknorpel geringere Ausdehnung der Interterritorien. Postoperativ sollte ein
solcher Knorpel ,lernen* konnen, Belastungen auszugleichen und Kréfte zu
absorbieren. Das morphologische Bild gliche sich dann dem des mehr belasteten
Knorpels an. Widre das erfolgt, wiirde er die gleichen Aufgaben wie der
Kniegelenksknorpel tragen und wire diesem ebenbiirtig.
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In diesem Zusammenhang ist die Studie von Calandruccio [10] zu erwdhnen, der in eine

Einteilung von drei Schichten fiir hyalinen Gelenkknorpel vornimmt:

1) Die oberflichliche Schicht ist diinn und besteht aus kleinen, horizontal
angeordneten Zellen, deren Form oval oder spindelférmig sind. Kollagenfasern
umgeben diese Zellen.

2)  Die dicke, mittlere Schicht ist fiir das hyaline Aussehen und die Elastizitdt des
Knorpels verantwortlich. Sie wird in zwei weitere Zonen unterteilt:

2.1) Die oberflachliche Zone ist relativ diinn mit grofen, ovalen oder sphérischen
Knorpelzellen, welche typischerweise ungeordnet in Chondronen angeordnet sind.

2.2) In der dickeren Mittelzone sind die Zellen in vertikalen Sdulen angeordnet.

3) Die tiefste Schicht ist diinn und kalzifiziert. Sie liegt beim Erwachsenen dem

subchondralen Knochen an.

Eine etwas andere Strukturierung ergibt die Himatoxylinfarbung des Knorpelgewebes
des proximalen Tibiofibulargelenks in der vorliegenden Arbeit. Hier ist keine
Schichtenteilung zu erkennen. Man erkennt zahlreiche Zellen und Chondrone. Innerhalb
der Chondrone liegen allerdings nur etwa 2-3 Zellen, normal sind 5-6. Dieses Bild setzt
sich bis zur Kalzifizierungszone fort. Es ist kaum ein Unterschied zu den oberen
Schichten zu erkennen. Die Kalzifizierungszone ist dick und reicht bis zur

subchondralen Sklerosezone, die das Knorpelgewebe vom Knochen trennt.
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Vergleich mit einer Studie von Martin

Die hier vorgestellte Arbeit iiber das proximale Tibiofibulargelenk &hnelt in ihren
Ergebnissen zu dieser Fragestellung der Veroffentlichung von Martin [45]. Es gibt dort
jedoch einige Abweichungen, die gegeniiber der vorliegenden Arbeit von Nachteil sind.
Erstens stehen Martin lediglich 6 Kniegelenke zur Verfiigung. Zweitens ist seine
Orientierung der Messgroflen bei der Flichenberechnung nicht so angegeben, dass sie
nachpriifbar ist. Er misst den Durchmesser von dorsal nach ventral und von medial nach
lateral ohne darauf zu achten, ob es sich dabei um den ldngsten und kiirzesten
moglichen Durchmesser handelt. Drittens werden seine histologischen Priparate in
Formalin fixiert statt in einer Bouin Losung. Er muss also mit mehr

Schrumpfungsartefakten rechnen und mit einer schlechteren Anféarbbarkeit.

Vorteile der autologen Knorpelentnahme aus dem proximalen Tibiofibulargelenk

gegeniiber herkommlichen Methoden

Die oben dargestellten Sachverhalte zeigen, dass die Entnahme eines osteochondralen
Transplantats aus dem proximalen Tibiofibulargelenk fiir eine Autotransplantation
wiinschenswert wire. Das Zylinderprdparat ist sowohl histologisch als auch

makroskopisch gut geeignet fiir eine Transplantation ins Kniegelenk.

Das Problem ist wie auch bei der Autotransplantation eines Knorpel-Knochenstiickes
aus dem Kniegelenk die unterschiedliche Form der Knorpeloberfliche. Meist ist sie
nicht kongruent und muss dem Gebiet, in welches sie verpflanzt werden soll, angepasst
werden. Dartliber hinaus ist eine Adaption an das Nachbargewebe nicht gewihrleistet

und muss postoperativ so gut wie moglich sichergestellt werden.
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Da sich der Gelenkknorpel Anderungen von mechanischen Belastungen anpasst, baut er
sich entsprechend um. Um eine Adaption an das Nachbargewebe zu erreichen und den
bestmdglichen Heilungserfolg zu gewéhrleisten, sollte dem Knorpel postoperativ genug
Zeit gelassen werden sich zu adaptieren [15, 56]. Unterstiitzende MaBBnahmen kdnnten

beispielsweise die Gabe von chondroprotektiven Substanzen sein [28].

Zusammenfassend kann gesagt werden, dass die Transplatation von osteochondralen
Zylindern aus dem Tibiofibulargelenk ins Kniegelenk alle Voraussetzungen erfiillt, dem
Patienten Erleichterung und Heilung zu verschaffen. Sowohl die histologischen als auch
die makroskopischen Merkmale des Knorpels im proximalen Tibiofibulargelenk sind

gut und lassen auf bessere postoperative Ergebnisse hoffen als bisher.
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